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Resumen.
Introduccién: El primer paso para conocer las necesidades energéticas de una persona

es la determinacién del Gasto Energético (GE). La calorimetria indirecta (Cl) es un método
con el cual se determina GE mediante la medicién de O2 y CO2 expulsado por el cuerpo y
es considerado el estandar de referencia. El uso de la Cl no siempre es factible por lo que
otra alternativa es la utilizacion de ecuaciones de prediccién validadas en diferentes
poblaciones, tanto sanas como con alguna enfermedad. En el paciente renal, se sugiere el
uso de férmulas clésicas (Harris-Benedict, Schofield, Mifflin, etc) o las guias K-DOQI
sugieren 25-35 Kcal/Kg. Sin embargo, los resultados pueden variar hasta en un 40% ya sea
sub o sobreestimando el requerimiento energético. Los cambios en la composicién corporal
y funcionalidad del paciente renal cronico invalidan las formulas clasicas. Objetivo: Crear
y validar una ecuacién que incluya indicadores clinicos para determinar el Gasto Energético
en Reposo (GER) del paciente con enfermedad renal crénica (ERC) (estadios 3, 4y 5 sin
terapia de reemplazo renal (TRR)) en poblacion mexicana en comparacién con la
calorimetria indirecta. Métodos. Etapa 1: Validacion de contenido y apariencia: Se realiz6
un consenso a través de un panel Delphi modificado para determinar validez de contenido
y apariencia de una ecuacion que contenga como variables predictoras del GER: masa libre
grasa (MLG) (medida con Impedancia Bioeléctrica), Funcionalidad del paciente (Fuerza de
Prension de Mano y Caminata de 4 metros), sexo, edad y estado nutricional medido con
EGS, asi como otras variables que propuso el panel de expertos. Fueron 3 rondas con 7
expertos invitados y se definié como consenso cuando se alcanzé un acuerdo mayor o igual
al 80%. Etapa 2: Creacion y Evaluacién del modelo. Se les invitd a participar a aquellos
pacientes sin amputaciones y sin placas metalicas. Se excluyeron a aquellas personas con
Lesion Renal Aguda, personas con alguna malignidad y personas que realizaran ejercicio
mas de 45 minutos tres veces por semana. Se les realizé Cl con un equipo Cardio Coach
CO2 Korr Medical Technologies Se realizé impedancia bioeléctrica en posicién supina
colocando dos electrodos en mano y dos en pie ademas de pruebas de funcionalidad:
velocidad de la marcha en 4 metros (Gait-Speed-4m) y fuerza de prensién de mano, de la
cual se realizaron tres mediciones de cada brazo y se promediaron para tener un solo valor
por brazo. Se realiz6 una evaluacién nutricional con la evaluacion global subjetiva (EGS).
Etapa 3: Se realiz6 un analisis secundario para determinar el efecto de la sobrehidratacion
en el GER del paciente con ERC. Resultados. Etapal: La MLG, el peso, la edad, el sexo

deben ser consideraras dentro de una ecuacion para estimar GER. Las variables de



funcionalidad y estado de nutricion se deben de explorar en estudios clinicos para
determinar su relaciéon con el GER. Etapa 2: Se crearon tres modelos utilizando como
variables base, la edad, el sexo y comorbilidades. El primer modelo incluyé la MLG, el
segundo el peso y el tercero la fuerza de prensién de mano. El modelo con mayor varianza
explicada fue el que incluia masa libre de grasa, sin embargo el modelo que incluia peso,
es el mas concordante con ecuaciones previamente validades. La férmula sugerida por las
guias KDOQI sobreestima el GE. Etapa 3: L sobrehidratacién incrementa el GER de manera
significativa. Aquellas personas con sobrehidratacion, consumen 16 Kcal/Kg de peso.
Conclusiones: El GER del paciente con ERC debe ser estimado con el uso de MLG o peso
corporal. Sin embargo, la ecuacion de 25 Kcal/Kg de peso, podria ser una buena opcién
para estimar el gasto energético total del paciente con ERC. Por otro lado, la
sobrehidrataciéon puede estar presente en estadios tempranos de la enfermedad e
incrementar los requerimientos energéticos. La sobrehidratacion se debe evaluar en

estadios tempranos de la enfermedad.



Introduccioén

Todo ser vivo esta en constante busqueda de la homeostasis. Diferentes procesos
fisiol6gicos se unen para poder mantener el equilibrio homeostatico y asi mantener
la vida. Dentro de estos procesos fisioldgicos se encuentra el Gasto Energético
(GE), siendo éste la relacion que hay entre la energia utilizada en forma de
Kilocalorias (Kcal) y la energia almacenada como tejido, ambos mediados por el

metabolismo energético (ME)(1).

El GE esta conformado por tres componentes: 1) Gasto Energético Basal (GEB), 2)
Efecto Térmico de los Alimentos (ETA) y 3) La actividad fisica (AF)(1).
Especificamente en el paciente renal cronico existe controversia sobre el método
para calcular las necesidades energéticas para mantener un adecuado estado

nutricional y prevenir todo lo consecuente a un estado de nutricion deteriorado.
Gasto Energético Basal.

El GEB se define como la minima cantidad de energia necesaria para funciones
basicas como el respirar cuando una persona esta simplemente descansando, en
estado relajado y en ayuno. Fue Magnus-Levy quién acufio el término en el afio
1899 (Grundumsatz). Este componente es un indicador del Metabolismo Basal (MB)
cuando se mide mediante Calorimetria Directa (CD) o mediante los productos
finales de oxidacion o la cantidad de Oxigeno (O2) utilizada y produccion de Didxido

de Carbono (CO32) a través de calorimetria indirecta (2).
Calorimetria Indirecta.

Como se mencion6 anteriormente, el GE puede ser medido también a través de
productos finales del metabolismo. El intercambio gaseoso entre el consumo de O2
y la excrecion de CO2 es un método ampliamente utilizado para estimar el GE dado

que todas las reacciones productoras de calor dependen del Oz ademas de la



relacion lineal que tiene el consumo de este gas y la produccion de calor corporal.

Asi el O2 se convierte en un buen indicador para estimar el GE (3).

La Cl es el método de eleccién por la mayoria de los profesionales para medir

sustratos energéticos y a su vez GE (3-5).

El método més utilizado por los calorimetros es el de espirometria de circuito abierto
en donde se combinan el andlisis de gases continuo y automatizado a través de
sensores de flujo electronico y céalculos con formulas programadas. Asi, a través de
la diferencia entre O2y CO2 en los gases inspirados y expirados se puede calcular

el Oz y CO2 utilizado para posteriormente calcular la tasa de intercambio respiratoria
(3).

Como se mencionaba con anterioridad, el método mas utilizado hoy dia es a través
de un circuito abierto, en donde el sistema mide la tasa de ventilacion y la
composicién del aire inspirado y expirado, para después determinar el consumo de
Oz2, que a partir de ahora se referird a este como VO3, asi como también el cociente

respiratorio (QR) y la tasa metabdlica o GE (3-5).

El aire inspirado tiene una fraccion de Nitrégeno (N2), Oz y CO2 que cambian en el
aire espirado. El sistema calcula a través de una ecuacion las fracciones de Oz y
CO2 considerando el N2 constante en el aire inspirado y expirado (supuesto de
Halgene). Esto determina el VO2 expirado. Con relacién a la determinacion de Kcal,
se utiliza la formula de Weir siendo esta:

M;Kcal/min = ((3.941 x VO2 (L/min)) + ((1.106 x VCO2 L/min)) — ((2.17 x nitrégeno

urinario (g/dia))
M * 1440 = Kcal/dia

Por otro lado, la formula abreviada de Weir elimina de la ecuacion el nitrogeno
urinario y es valida en la practica clinica dado que la variacion es de 1-2% menor.
Se ha determinado también que el consumo de 1 L de Oz produce 3.9 Kcal mientras
que 1 L de CO2 produce 1.1 Kcal (3-5).
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Sistemas utilizados en la calorimetria indirecta.

Existen 4 métodos para determinar el intercambio gaseoso: confinado, circuito
cerrado, recoleccion total y circuito abierto. Este ultimo, es en el que una persona
respira aire ambiente y espira a través de una boquilla, mascarilla 0 campana 6
canopy hacia el monitor. Se separa el aire inspirado del espirado a través de una
valvula de una sola direccion. Este método no incrementa el trabajo respiratorio por
lo que se pueden utilizar en personas con respiracion espontanea y ventilacion

mecanica (3,6).

Por otro lado, existen diferentes métodos para la recoleccién y andlisis de los gases.
A continuacion, se explicaran dos de ellos breath-by-breath y en camara mixta. El
primero, como su nombre lo dice, analiza las concentraciones de los gases de
manera rapida, en intervalos establecidos, en cada respiro. Ademas, permite que el
aparato per se sea de menor tamafio. Este método es recomendado cuando se
quiere evaluar el GE durante el ejercicio, pues es sensible a los cambios bruscos
en la oxidacion de sustratos. Los aparatos con camara mixta suelen ser de mayor
tamafio y generan mediciones mas estables dado que los gases son ponderados
antes de ser analizados, permitiendo mayor precision en las mediciones. La cAmara
mixta tiene una capacidad de 3-5 L. Las mediciones toman mas tiempo en
comparacion a otros métodos dado que los gases se deben de estabilizar en la

camara, por lo que mediciones de 3-5 minutos no son recomendables (6).

Precision y reproducibilidad.

Son tres componentes los que juegan un papel importante en la precision y
reproducibilidad de los resultados, siendo estos los analizadores de Oz y CO: asi
como el medidor de flujo de gas. Estos tres componentes deben de estar alineados
para poder tener resultados precisos y reproducibles (4).

Los analizadores breath-by-breath son mas demandantes en cuestiones técnicas
de hardware (los tres componentes mencionados con anterioridad) dado que

variaciones pequefias entre mediciones pueden provocar alteraciones en los
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resultados. Por otro lado, los aparatos de camara mixta suelen no ser tan
demandantes en cuestiones técnicas, sin embargo las limitantes son mas teoricas
pues fungen un funcion de modelos matematicos como es el supuesto de Haldane,
el cual, no aplica cuando las mediciones son complementadas artificialmente con
O2 (4,7).

Es importante mencionar que, fuera del aparato, existen variables a considerar en
términos de precision y reproducibilidad. La recoleccion de aire espirado e inspirado
a través de un sistema seguro/hermético son clave en las mediciones CIl. Se deben
evitar fugas de gas, un buen mantenimiento al equipo y la calibracion del mismo

ayudan a mantener la precision y reproducibilidad del equipo (4).

Otros métodos para el calculo de GE.

Ademas de la ClI, existen otros métodos para el calculo del GE: método Fick
(termodilucion) y 2H/*H y 180/160 agua doblemente marcada. Ambos métodos son
invasivos y poco usados en la practica clinica (3-6,8). En la practica clinica, se

sugiere el uso de ecuaciones de estimacion.
Ecuaciones para determinar el GE.

Si bien la calorimetria indirecta es considerada como el método mas accesible (en
comparacion a CD), no invasivo y valido para la determinacion del GE en cualquiera
de sus variaciones (GEB, GER, GET), pocos centros hospitalarios tienen acceso a
dicho método. Esta herramienta ha permitido a diferentes autores la creacion de
férmulas matematicas para la estimacion del GE en poblacién sana y algunas en
poblacién con alguna patologia. Segun la literatura se encuentran mas de 200

férmulas matematicas para la estimacion del GE (6,9).

En los dltimos afios, se ha propuesto reconsiderar las formulas de estimacion
energeética pues las poblaciones en las que fueron validadas tenian caracteristicas
en su composicion corporal distintas a las que se tienen hoy dia. El porcentaje de

personas con obesidad o sobrepeso es mucho mayor, pues anteriormente se
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estimaba que habia alrededor de 830 millones de personas obesas mientras que

hoy la estimacién es de 2.1 billones de personas. El incremento se ha dado en los

altimos 30 afios creando la necesidad de reevaluar las formulas de prediccion en

sujetos sanos y con alguna patologia (2,9-11).

Con el sentido de mantener coherencia con el tema, a continuacion se presenta

informacion de las formulas que se han estudiado y propuesto como alternativas

especificamente en el paciente renal, pero fueron creadas a partir de poblaciones

sanas.

Cuadro 1. Ecuaciones para estimar el GE con base en poblacién general.

Autor Ecuacion Variables de | Asociacion con
interés Cl.
Harris Benedict | Hombres: 88.36 + 4.799 (altura cm) + | Sexo; Estatura (cm); | r = 0.88 p<0.01
((12)11-13) 13.397 (peso Kg) — 5.677 (edad afios) | Peso (KQ); (edad); B
Mujeres: 447.593 + 3.098 (altura cm) r=0.86p<0.01
+ 9.247 (peso en Kg) — 4.330 (edad
anos)
Schofield((13)13) | Hombres Sexo; Peso; Edad r=0.65
18-30 a 15.3 (Peso) + 679 r=0.60
30-60 11.6 (Peso) + 879 r=0.79
>60 a 13.5 (Peso) + 487
Mujeres
18-30 a 14.7 (Peso) + 496
30-61 8.7 (Peso) + 829
>60 a 10.5 (Peso) + 596
Mifflin((14)14) GER = 9.99 (Peso Kg) + (6.25 cm) — | Peso; Estatura; Edad | R?=0.71
(4.92 x edad afos) + 166 (1, hombre; | Sexo
0. mujer) -161 R?=0.71
Formula de | 25-30 Kcal * Kg peso en sujetos | Peso; Las guias | NS
pulgar((15)15) sanos. KDOQI 2020
sugieren considerar:
edad, inflamacién,

estado de nutricion,
comorbilidades,
entre otras.
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Antecedentes.

Enfermedad Renal Croénica.

Se define Enfermedad Renal Cronica (ERC) como la disminucién de la Tasa de
Filtrado Glomerular (TFG) por debajo de 60 ml/min/1.73 m? y esta debe persistir por
al menos 3 meses. Se estratifica en 5 estadios dependiendo de la TFG y de

albuminuria. (16).

En México, el afio 2017, se reportd una prevalencia de ERC del 12.2% y 51.4
muertes por cada 100.000 habitantes (17).

ERC y requerimientos energéticos.

Especificamente en el paciente renal, se sugiere el calculo estratificado por edad.
Para aquellos menores de 60 afios 30 — 35 Kcal por kilogramo de peso, mientras
gue para aquellos mayores de 60 afios 30 Kcal por kilogramo de peso (16,18).

Gasto energético en el paciente renal

La mayoria de los estudios proponen que el GE en el paciente renal se ve
disminuido en comparacién a sujetos sanos. Dicha disminucion es de alrededor de
150 Kcal/dia representando alrededor del 8% en comparacion a poblacién sana.
Actualmente se desconoce el porqué de dicha disminucion del GE, sin embargo, se
han propuesto 3 principales razones por las que este fendmeno se puede presentar
(19-23) :

1. Los riflones contribuyen con 7-8% del metabolismo basal en sujetos sanos,
por lo que la disminucién tanto de masa renal (nefronas) como de funcion

renal (TFG) puede alterar los requerimientos energéticos de dicha poblacion.

2. El tejido magro se ha comprobado como la masa con mayor actividad

metabdlica. En el paciente renal crénico es comudn que dicha masa vaya
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decreciendo conforme la enfermedad avanza. Ello se traduce a que la
prevalencia de personas con desgaste muscular incrementa conforme la
ERC avanza, asi como la presencia de edema puede sobreestimar la MLG

en esta poblacion.

3. Es comun que las personas pierdan el apetito y dicho fenémeno ocurre
también con mayor frecuencia conforme la ERC avanza. Se ha propuesta
que la disminucién del GE en personas de esta poblacion sea un proceso
adaptativo del cuerpo, pues fendmenos parecidos se han observado en

personas con sobrepeso y obesidad

De los primeros estudios realizados en esta poblacion identificaron a la MLG como
un factor altamente correlacionado (r=0.7 p < 0.05) con las necesidades energéticas
medidas por Cl, asi como el peso corporal en sujetos sanos tiene también muy
buena correlacion. Sin embargo, se debe considerar que el peso suma el agua total
corporal y este compartimento se puede ver afectado en personas con ERC. Todas
las formulas clasicamente utilizadas consideran el peso dentro de su ecuacion por
gue la validez en personas con ERC se ve afectada. El estudio de las necesidades
energéticas en poblacion con Enfermedad Renal Cronica (ERC) es un area de
oportunidad para la investigacion. La literatura sobre este tema es poca e
inconclusa. A continuacion, se presentan diferentes trabajos que han estudiado los

requerimientos energéticos de pacientes con ERC (Cuadro 2).

Cuadro 2. Estudios de Cl para determinar GER comparada con personas sanas.

Autor y afio Objetivo Metodologia Principales resultados
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Monteon F; | Comparar el GE entre | 12 personas sanas. Los pacientes con ERC tenian
1986(24) personas sanas, con ERC menor GE (sin diferencias
y en hemodialisis en 4 | 10 personas con ERC estadisticamente
diferentes situaciones significativas) en cualquiera
(reposo, sentado, en 16 personas en HD de las actividades con
bi_cicleta fija y después de Todos ingresaron a un instituto de excepcion de la bicicleta a 50
alimentos). salud un dia antes de realizar las W_atFS en donde el GE era
pruebas con Cl. Se les dio una cena similar en los tres grupos.
estandarizada. Se controlo la
temperatura y la luz durante las
mediciones de Cl, las cuales se
realizaron en todas las actividades
mencionadas. El estudio tuvo una
duracién de alrededor de 12 horas
por persona.
O’Sullivan AJ; | Comparar el GER en | Disefio: Transversal Diferencias estadisticamente
2002(25) personas con ERC vy ) significativas del GER entre
sujetos sanos con Cl 15 pacientes vs 15 personas sanas, | pacientes vs sanos (1085+50
pareadas por peso corporal. | ys 1280+54 kcal/24hrs), aln
Comparar composicién | Realizaron Cl en ayuno (12 hrs), 40 | ajustado por MLG
corporal entre personas | minutos en reposo antes de
con ERC vy sujetos sanos | medicién y postprandial | Sin diferencias
con DEXA e IBE (Complemento otorgado: Nepro). estadisticamente
significativas entre
mediciones de GER
postprandiales.
MLG disminuida en pacientes
VS sanos.
TFG: 26+3 ml/min/1.73 m?
Avesani CM; | Evaluar el GER pacientes | Disefio: Transversal A 123 Kcal/dia: 8.5%. Aun
2004(23) con ERC clinicamente estratificado por sexo, tanto
estables en comparacién a | Clenayunode 12 hras, tomando en | hombres como mujeres con
sujetos sanos pareados | cuenta el promedio de los ultimos | ERC tienen menor GER en
por edad y sexo. 20 minutos de O,y CO; se utiliz 1a | comparacion a hombres y
féormula de Weir simple para mujeres sanos.
determinar GER.
A ajustada por MLG persiste
Otras mediciones: IBE (RJL); | disminuida en pacientes vs
Mediciones antropometricas | sanos (103 kcal/dia; 7.1%)
(Lange); Registro de alimentos de 4
dias MLG en pacientes tuvo
correlacion de 0.6 con la Cl
El GET fue calculado: GER x
factor de 1.5 =1989+310 Kcal;
normalizado por peso tuvieron
3045 Kcal/dia
Estudios de comparacion de ecuaciones habitualmente usadas contra Cl en pacientes con ERC.
Kamimura MA; | Evaluar si las ecuaciones | CI fue realizada por la mafana en | El GE medido por Cl es menor
2010(21) para estimar GE mas | pacientes después de haber estado | en pacientes con ERC

utilizadas son confiables en
el paciente con ERC

en un estado de reposo por 30 min.
La medicion de la Cl duré 30 min.
Las caracteristicas del cuarto eran
termoneutras con iluminacion tenue
y se evitd el dormir por parte de los
pacientes. Se realiz6 también
andlisis de composicién corporal y
de dieta con registro de alimentos 4
dias.

comparados contra sujetos
sanos A 140 Kcal/ dia p<0.01.

Las férmulas de Harris-
Benedict y Schofield tienden a

sobreestimar el GE en
personas con ERC en
comparacion a la CI. En

personas con diabetes y PCR
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Las ecuaciones utlizadas como | elevada, Harris-Benedict
comparador fueron Harris-Benedict | estimaba correctamente GE.

y Schofield.
Con base en la definicién de

Se define buen acuerdo como 90- | buen acuerdo, alrededor del
110 % del GE medido por formulas | 45% de los sujetos tenian un
vs ClI buen acuerdo entre los
calculado por ecuacionesy Cl.

ERC: enfermedad renal crénica
ClI: Calorimetria Indirecta
HD: Hemodialisis.

GE: Gasto energético

Variables con posible asociacion al gasto energético del
paciente renal.

Desgaste Proteico Energético.
El DPE en pacientes con ERC es un fenomeno prevalente, siendo del 25-50% de

las personas (26). EI DPE en el paciente renal esta directamente relacionado con la
mortalidad del paciente. Una disminucion de 0.2 mg/dl de albumina sérica
representa un riesgo relativo de mortalidad de 200%. Por otro lado, con cambios tan
pequefios como el incremento de 0.1 mg/dL en la albimina sérica, se observa un
factor protector de hasta 20% para mortalidad (27). La Evaluacién Global Subjetiva
de 7 puntos se ha validado en el paciente renal para diagnosticar DPE con un
puntaje igual a 5. (28,29).

Funcionalidad, fuerza y cantidad muscular.

En el paciente renal es comun encontrar una disminucién en la masa muscular
(MM). EI masculo se encuentra moderadamente correlacionado con el GER (r=0.69,
p<0.000), por lo que la disminucién de MM puede resultar en la disminucién del
GER. (30).

La cantidad de MM suele ser el predictor mas importante de fuerza muscular asi
como de desempefio muscular sin embargo existen otros factores que afectan estos
ultimos. Dado lo anterior la salud muscular se ha fragmentado en dos apartados 1)

Tamafio o cantidad de masculo y 2) funcionalidad muscular (30,31).
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Masa muscular y otros compartimentos.
En relacion con la cantidad de muasculo, existen diferentes métodos que pueden

estimar este compartimento. Algunos de ellos son las mediciones antropométricas
y estimaciones mediante ecuaciones ya establecidas o métodos méas complejos
(30).

La Impedancia Bioeléctrica (IBE) es un método que a través de la conductividad de
liguidos corporales estima la cantidad de musculo que tiene una persona. La IBE
mide la conductividad eléctrica basada en la medicidbn de la impedancia (2)
compuesta a su vez de dos elementos, la resistencia (R) siendo la oposicion de un
liguido a una corriente alterna a través de las soluciones intra y extracelulares y la
reactancia (Xc) la cual se refiere a la fuerza que se opone al paso de una corriente
(polaridad de las membranas celulares); el arco tangente entre R y Xc en un circuito
en serie o paralelo se denomina angulo de fase (°F). Sin embargo, en el paciente
renal existen alteraciones hidricas importantes por lo que el uso convencional de la

IBE es controversial (40.42).

Vectores de Impedancia Bioeléctrica.
El uso de los vectores de impedancia bioeléctrica (VIBE) con el método grafico RXc

analiza la distribucion bivariada del vector de impedancia en una poblacién sana.
Consideraala Ry ala Xc como miembros del vector de Z. Este método proporciona
resultados cualitativos que pueden ser visualizados de manera grafica como
vectores e interpretados como las variaciones de la hidratacién sin alteraciones en
la estructura de los tejidos (edema o deshidratacién), variaciones de la cantidad de
los tejidos blandos. Si bien este método no proporciona un dato cuantitativo de agua,
se ha determinado como uno de los mejores métodos para evaluar edema
subclinico con sensibilidad y especificidad de 100 y 92 respectivamente ((32—34).
Angulo de fase.

El 4ngulo de fase (AF) se define como el arco tangente entre la reactancia y
resistencia de la conductividad de un circuito, siendo uno de los componentes mas
importantes del analisis de IBE y se ha asociado la disminucion de este componente

con mayor mortalidad en diferentes poblaciones (35,36).
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Funcionalidad.
La funcionalidad muscular esta relacionada con la calidad del musculo y no con la

cantidad, por lo que cualquiera de los métodos antes mencionados para estimar MM

no identifica cambios en la calidad.

La funcionalidad disminuida es comun en el paciente renal y es considerado como
un marcador pronostico principalmente a mortalidad. Clinicamente son dos pruebas
las que se utilizan con regularidad: velocidad de la marcha (gait-speed) y la prueba
de prension de fuerza medida por dinamometria. La primera trata de un test en el
gue se estandarizan de 3 a 4 metros en un pasillo con piso plano y regular. Se
explica a la persona caminar “a su paso habitual” y se cronometra el tiempo en el
que tarda en recorrer dicho pasillo. Se divide el tiempo cronometrado entre la
distancia estandarizada y se ha establecido el punto de corte de 0.8 m/s para indicar
baja funcionalidad. El segundo test radica en aplicar fuerza sobre un dinamdmetro
de mano en el brazo dominante (o alterno a la fistula) por triplicado; la fuerza de
prension de mano tiene una correlacion de Pearson r = 0.4 p<0.05 con masa

muscular esquelética medida por IBA de multifrecuencia (InBody 720) (30,37)

Nuevas ecuaciones creadas para el paciente renal cronico.

Ademas de la asociacion que tiene la MLG, la MM vy, posiblemente, la fuerza de
prension de mano con el GER del paciente renal, se han propuesto otras variables

gue tienen valor de prediccion para estimar este.

Recientemente dos grupos de investigacion han propuesto algunas ecuaciones
para estimar el GER, con variables que podrian ser consideradas de facil acceso.
Dichas férmulas se presentan en el cuadro 2, en donde se incorporan la edad, el
sexo, la presencia de comorbilidades, la masa libre de grasa calculada de diferentes
maneras entre otras. Cabe recalcar que estas férmulas son las primeras que se

han hecho especificamente para la poblacion con enfermedad renal (Cuadro 3).
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Cuadro 3. Ecuaciones recientemente elaboradas para determinar el GER de pacientes con ERC

Autores Calorimetro Metodologia Metodologia de variables Poblacién KDIGO 3-5 Ecuacién.
calorimetria predictoras.
Thais de Sistema metabdlico Sin cambios en los Impedancia Bioelectrica (RJL) n=119 Con base en el peso (R?=0.42):
Oliveira de circuito abierto, medicamentos.
Eernandes ventilado y Medidas antropométricas por Personas mayores de 18 afios, 854.5 + 7.4*Peso + 179.3*Sexo — 3.3 * Edad + 2.1*
computarizado. Sin  actividad fisica el mismo evaluador: masalibre clinicamente estables y sin TFGe + 25.6 (en presencia de Diabetes Mellitus)
durante 24 horas de grasa, masa grasa. alteraciones en la tiroides.
previas. Con base en antropometria (R?=0.44).
2020(38) Datos de laboratorio: Antes de  Excluidos: Tratamiento con
Rutina usual de dormir.  calorimetria indirecta corticoesteroides, 6783 + 1407MLG + 54.8'Sexo -
inmunosupresoresl 2*edad+2.5*TFGe+l40.7(en presencia de
12 horas de ayuno. Diabetes Mellitus)
Dieta habitual de 30 a 35
Ecuacion de Weir Kcallkg/dia con 0.6 — 0.8 g Con base en Impedancia Bioeléctrica (R?=0.45)
proteina/Kg ideal/dia.
668 + 17.1*MLGimpedancia — 2. 7*edad — 92.7*Sexo +
n=>51 1.3*TFGe — 152.3 (en presencia de Diabetes
Mellitus)
validacion (aleatorizados de la
muestra obtenida)
Xu Xiao Carro metabolico 12 horas de ayuno Masa Magra corporal: N=300
Vmax (Carefusion)
30 minutos de reposo LBM: 6.82*Sexo + 18- 80 afios eREE-CKD= Sexo* 106 + ( - 51.6 si DM presente)
Altura*0.18+Pes0*0.40*Fuerza + (- 4.7*edad) + 13.1*Peso
2021(39) En silecio y cuarto con  de prensién de mano + N*0.01  Muestreo no probabilistico

luz tenue

Recoleccién de gases
cada 30 segundos.

Datos utilizados: En
periodo
estable/Calculados con

la férmula de Weir

-18.2

Excluidos del estudio:
Didlisis y trasplante renal.

Hospitalizaciéon
mes)

reciente (1

Infecciones agudas o cronicas
Disfuncién tiroidea.

Embarazo

R?=0.77

Sexo: 1 =hombres; 0 Mujeres; Peso: Kilogramos; Edad: afios; Diabetes Mellitus: 1 presente; 0 ausente
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Planteamiento del problema.

La Cl es el método de referencia para estimar el GE en humanos, sin embargo su
acceso es limitado en la practica clinica. Dado lo anterior se han creado férmulas
para dar estimaciones del GE tanto en poblaciébn sana como en subgrupos con
alguna patologia. El metabolismo energético en el paciente renal cronico ha sido
poco estudiado. Estudios han informado que el GE en el paciente renal crénico se
ve disminuido en comparacién a la poblacion sana mientras que otros estudios
mencionan que el GE del paciente renal es igual al de una persona sana. Se debe
considerar que el paciente renal tiene cambios en la estructura y composicion
corporal y que esto es una hipotesis sugerida para explicar la disminucion del GE
en el paciente renal pues de los principales cambios en la composicion corporal se
encuentran la disminucién en cantidad, funcion y fuerza muscular siendo este un

organo altamente activo con correlacion lineal al GE.

Por otro lado, el desgaste proteico energético es prevalente en el paciente renal.
Las guias sugieren otorgar 25-35 Kcal/Kg peso sin especificar el estadio de la
enfermedad ni su estado de nutricion, ni de composicion corporal. Existen otras
ecuaciones para estimar el GEB sin embargo es importante mencionar que las
poblaciones en las que se han validado éstas, han sido en su mayoria con adultos
> a 60 afios, blancos no hispanicos o de raza negra y sin Diabetes Mellitus ademas
de que los trabajos especificos en el paciente renal se han hecho en poblacion con
didlisis incluyendo, ademas de edad y peso, Unicamente marcadores inflamatorios

o bioquimicos en general.

Aunado a lo anterior, se desconoce si el GE cambia de acuerdo con el estadio de la
enfermedad renal crénica pues Unicamente se ha sugerido que el GE es igual al de
personas sanas, sin embargo, la prevalencia del DPE incrementa conforme la
enfermedad avanza y por ende se esperaria que los cambios en composicion

corporal, masa y funcionalidad también lo hagan.

El método de referencia para conocer los requerimientos energéticos en una

persona es la calorimetria indirecta, la cual tiene una variabilidad < 3% en la
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determinacion del GEB. Aunque no existe un consenso, la Cl es propuesta como
una necesidad en la practica clinica diaria, considerando las posibilidades de cada
centro hospitalario, sin embargo, el acceso a dicho método es limitado. Por otro
lado, las férmulas de estimacion son una herramienta Gtil en la préactica clinica mas
no existe alguna formula especifica para el paciente renal cronico para determinar
las necesidades energéticas de los pacientes. Las poblaciones en las que se han

validado formulas para determinar el GE son heterogéneas y principalmente sanas.

Ademas de lo antes mencionado, se ha demostrado que los pacientes no cubren
con las estimaciones del requerimiento nutricio, y existe controversia entre la sobre

0 subestimacion del calculo dietético utilizando las férmulas clasicas.

A pesar de que las guias KDOQI 2020 sugieren considerar la edad, el estado de
nutricion, procesos de inflamacion, comorbilidades y el estadio de la enfermedad,
se desconoce informacion especifica acerca de estas variables y la contribuciéon que
podrian dar al célculo de energia requerida en esta poblacion. Por otro lado, pueden
existir diferentes métodos para evaluar estas variables, siendo unas de mayor

acceso y validez que otras.
Justificacion.

El tener una ecuacién valida, utilizando componentes clinicos de facil acceso para
determinar GE podria optimizar la practica clinica-nutriolégica, asi como mejorar la
atencion al paciente renal crénico, y aportar conocimiento nuevo a la enfermedad
renal crénica en estadios 3, 4 y 5 sin TRR. Todo ello para generar un impacto
positivo en la atencion clinica nutricional y para prevenir uno de los componentes
mas importantes que afectan al paciente renal crénico, como lo es el desarrollo de
DPE,

Pregunta de Investigacion.
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¢, Cudl es la validez de una ecuacion que incluya componentes clinicos (Edad,

velocidad de la marcha, fuerza de prension de mano y diagnostico de la evaluacion

global subjetiva) en comparacion con la calorimetria indirecta?

Material y Métodos

Operacionalizacion de variables

Tipo de
variable
Variable de
desenlace
Variable

independiente
(funcionalidad)

Variable
independiente

(Fuerza)

Variable
independiente

(estado clinico)

Variable
independiente

Variable
independiente

Cuadro 4. Operacionalizacion de Variables

Variable

Gasto
Energético
Reposo

Velocidad
de la
marcha

Fuerza de
prension de
mano

Desgaste
Protéico
Energético
(DPE)

Edad

Angulo de
fase.

Definicién conceptual

Suma del GER + Efecto
Térmico de los
Alimentos

Razén de los segundos
en los que una persona
camina 4 metros.

Fuerza con la que una
persona presiona un
dinamémetro. El
resultado es
representado en Kg.

Al proceso de
desnutricién e
inflamacion que ocurre
en los pacientes con ER
se le conoce como
Desgaste Energético
Proteico (DEP) dada la
iniciativa de la
International Society of
Renal Nutrition and
Metabolism (ISRNM) del
afio 2008.

Afos de vida que puede
tener un ser vivo desde
el nacimiento a la fecha
actual.

Arco tangente entre la
resistencia y la
reactancia entre en un

Definicion operacional

Resultado de la ecuacion
creada

Promedio de 2 mediciones
en m/seg

Prension de fuerza en Kg
medida a través de
dinamometria

Se considerar4d desgaste
proteico  energético a
aquellas personas con
clasificacion B o C de
acuerdo con la EGS.

Numero de afios de vida
hasta el momento del
estudio, corroborado con
fecha de nacimiento.

Valor del arco tangente
entre la reactancia dividida
por la resistencia, calculado

Categorizacion

Cuantitativa
discreta

Cuantitativa
continua

Cuantitativa
continua

Ordinal

Cuantitativa
discreta

Cuantitativa
continua
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(composicion

corporal).

Variable

independiente
(antropometria)

Variable

comparativa

Variable
modificadora
(dietética)

Antecedente

Antecedente

Peso

Calorimetria
indirecta

Ingestion
caldrica-
proteica.

Sexo

Etapa de la
enfermedad
Renal

circuito en serie o
paralelo.

Suma de todos los
componentes
corporales

Célculo del gasto de

energia en forma de
produccion de calor de
todo el cuerpo u érganos
individuales basado en
el intercambio de gases
respiratorios.

Cantidad de kilocalorias

representadas por el
gramaje de hidratos de
carbono, proteinas y
lipidos que una persona
consume durante un dia

Caracteristicas totales
de la estructura
reproductiva, funciones,
fenotipo y genotipo que
diferencian entre una
mujer y un hombre.

Estadio 3: TFG < 60
ml/min/1.73 m?

Estadio 4: TFG < 30
ml/min/1.73 m?

a través de BIVA software,
expresado en grados

Peso en Kg con el que se
haga la evaluacion de
impedancia bioeléctrica
para determinar estado de
hidratacion

Ecuacion de Weir
modificada a partir de Oz

M =K x VOZ2 x VCO?

M= Kcal/dia

K= Energia equivalente de
cada unidad de volumen de
oxigeno consumido durante
la oxidacion de una mezcla
de metabolitos.

VO? = Volumen de Oxigeno
Consumido

VCO2 = Volumen de la
produccion de dioxido de

carbono  expirado  por
minuto.
kilocalorias representadas

por los gramos de HCO,
proteinas, lipidos en wun
recordatorio de 24 horas de
5 pasos.

Hombre

Mujer

Estadio 3: TFG < 60
ml/min/1.73 m?

Estadio 4: TFG < 30
ml/min/1.73 m?

Cuantitativa
continua

Cuantitativa
discreta

Cuantitativa
discreta

Nominal
dicotbmico

Cuantitativa
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Estadio 5: TFG < 15 | Estadio 5: TFG < 15
ml/min/1.73m?2 ml/min/1.73m?2

Mediante la férmula MDRD

Intermedia Estado Deshidratacion: Resistencia (R) y reactancia | Nominal

hidratacion | Condicién que resulta | (Xc) estandarizadas por | dicotémica.
de una perdida excesiva | estatura.
de agua en el cuerpo.

Edema: Acumulacion
anormal de fluidos en
tejidos o cavidades
corporales.

Sobrehidratacion: Aquellos
valores que se encuentren
por arriba de 2 desviaciones
estandar de la Xc/altura
Peso seco: Aquel peso

post-dialisis en el que el

paciente se encuentra

con T/A estable, sin

datos clinicos de

sobrecarga de volumen

(hipotension) y estable

hasta la préxima sesion.

Etapa 1. Metodologia Delphi

Para evaluar la validez de apariencia de una posible ecuacion para estimar el GER
del paciente con ERC, propusimos determinar un consenso Delphi para identificar

las variables mas utiles y validas para agregar a un modelo y cear una ecuacion.

El proceso Delphi es un procedimiento estructurado de varias etapas basado en
rondas interactivas que tienen como obijetivo transformar la opinion de los expertos
en un consenso de grupo para un tema especifico. Esta técnica se centra en un
problema complejo, o que resulta en varias preguntas abiertas, analizando y
comparando el flujo de informacion entre el grupo de expertos y los coordinadores

hasta que se alcanza el nivel de acuerdo (40,41).

Este proceso se ha utilizado en diversas areas, especialmente en investigacion

clinica y en grupos de decisiébn para guias de practica clinica con respecto a
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diferentes temas de salud. La votacién es un proceso de forma andnima y se
presentan las preguntas basadas en evidencia. Para ello, se realizé una busqueda

de la informacion sistematizada en las bases de datos Medline y Lilacs (Figura 1):

De acuerdo con la busqueda sistematica, se identificaron posibles expertos a
contactar. El equipo defini6 como experto de la siguiente manera: un profesional de
la salud con experiencia relevante y conocimiento con al menos 5 afios de contacto
con pacientes renales y al menos 3 publicaciones en revistas indexadas sobre
nutricion renal o 1 publicacion relacionada con el GER en esta poblacion al momento
de la invitacion. Pedimos una carta de confidencialidad para participar en el estudio.
Aungue no se requiri6 consentimiento formal para este tipo de estudio, nos
apegamos a lo establecido en las guias de préactica clinica para datos gestion y
discusioén a lo largo del estudio.

Se enviaron tres encuestas via correo electronico al panel a través de Google Forms
(Google, Mountain View, California, Estados Unidos) El estudio tuvo lugar de abril a
septiembre del 2020. Dado que el estudio se realiz6 durante la pandemia de COVID-
19, muchos investigadores no estaban en sus instituciones de trabajo; por lo tanto,
se envid un recordatorio a los participantes cada 20 dias hasta que respondieran
las encuestas. Cada encuesta tardé alrededor de 5 minutos en completarse y el
equipo de investigacion evalué la claridad antes de cada ronda.

Todas las preguntas de la encuesta tenian una escala Likert de 1 a 5, donde 1 era
"totalmente de acuerdo” y 5 era "totalmente en desacuerdo”, y un cuadro abierto
debajo de cada pregunta para justificar o discutir la anterior. En la figura 1 se
presenta un resumen del proceso general. Las variables a discutir se presentan el

cuadro 4.

26



("renal insufficiency, chronic"[MeSH Terms] OR ("renal"[All Fields]
AND "insufficiency"[All Fields] AND "chronic"[All Fields]) OR
"chronic renal insufficiency"[All Fields] OR ("chronic"All Fields]

Bl:lSqUeda AND "renal"[All Fields] AND "disease"[All Fields]) OR "chronic renal
Sitema'tica de disease"[All Fields] OR "kidney failure, chronic"[MeSH Terms] OR
Ia Iiteratura ("kidney"[All Fields] AND "failure"[All Fields] AND "chronic"[All

Fields]) OR "chronic kidney failure"[All Fields] OR ("chronic"[All
Fields] AND "renal"[All Fields] AND "disease"[All Fields])) AND
("calorimetry, indirect'[MeSH Terms] OR ("calcrimetry"[All Fields]

Pubmedy Lilacs

9 articulos
v

Busqueda cruzada y con términos libre |

12 expertosen el campo de

conocimiento

AND "indirect"[All Fields]) OR "indirect calorimetry"[All Fields] OR 40 articulos <
("indirect"[All Fields] AND "calorimetry"[All Fields])) AND
"equat*[All Fields]
b) Ronda 1 Ronda 2 Ronda 3
Discusion _ — .
La validez del uso de la MLG como parte de una ecuacién para estimar Con base en los resultados de la ronda 1, las Con los resultados de la ronda 2, se discutié
GER. preguntas fueron parafraseadas y se usaron aquello que aun estaba con un coeficiente V'

Discutir la validez de algunos métodos para evaluar masa libre de grasa y
GER (IBE, FPM, GST).

Posible uso y validez de la EGS en una ecuacién para estimar el GER. ‘

comentarios dados por los expertos en la ronda
previa

entre 0.5-0.7.

Se discutié el rol de la IBE, el uso de PF y la EGS
paraestimar el GER en pacientes con ER.

Los expertos sugirieron el uso de FPM y EGS en

El panel discutié las variables propuestas en la
ronda previa (edad, sexo, inflamacién, TFG,
comorbilidades, hidratacion)

El panel propuso otras variables clinicas para estimar el GER en

acientes renales. N -
P estudios clinicos.

un modelo de egresién, si estos son
clinicamenete significativos y evaluado en

Figura 1. Proceso general para identificar variables de utilidad para estimar el GER en pacientes con ERC y
evaluar la validez de contenido de una una ecuacion hipotética. GER: Gasto energético en reposo; IBE:
Impedancia bioelectrica; FPM: Fuerza de prension de mano; GST: Velocidad de la Marcha; PF: pruebas de
funcionalidad; TFG: Tasa de filtrado glomerular.

Tamafno de muestra Etapa 1.

Consenso de expertos
El consenso adquirido en el tema no esta basado en potencia estadistica, sino en

la dindmica de participacion y discusion. No existe un tamafio de panel 6ptimo, sin
embargo, se ha determinado que un minimo de 7 participantes es deseable
(42,43).Invitamos a 12 expertos a participar, de quiénes 7 firmaron la carta de

confidencialidad y participaron durante el periodo de estudio.
Etapa 1. Consenso de expertos

Los datos se categorizaron como positivos ("estar de acuerdo” y "totalmente de
acuerdo"), neutral ("ninguno de los dos “negativo" discrepar" y "Totalmente en
desacuerdo") y re numerados como +1 o +2 para "estar de acuerdo” y totalmente
de acuerdo," respectivamente, O para "ninguno de los dos"y -1 o - 2 para " discrepar
"y " Totalmente en desacuerdo, " respectivamente. Se contaron las frecuencias de

las respuestas y se compararon proporciones utilizando Chi? 6 exacta de Fischer.
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Un valor <0.05 fue considerado estadisticamente significativo, y los célculos se
realizaron con STATAV 15.1.

La validez de contenido se considerd por acuerdo entre expertos utilizando el
coeficiente V, que es una proporcion entre 0 a 1 y propone alcanzar al menos una
proporcion = 0.8 Aquellas respuestas entre 0.5-0.7 fueron reformuladas
considerando las opiniones de los expertos para las siguientes rondas (44,45). Las
respuestas mas cercanas a 0.1 — 0.2 fueron redirigidas a declaraciones negativas.
Todos los comentarios de la discusion fueron copiados de la encuesta a un cuadro
de MS Word y fueron considerados para replantear las preguntas y dar una posible

direccion

Resultados Etapa 1.

Validez de concepto y contenido de la ecuacion.
Se realiz6 un consenso de expertos a través de metodologia Delphi modificada. De

14 invitados, Unicamente 7 entregaron la carta de confidencialidad y participaron en
las tres diferentes rondas que se llevaron a cabo. Como se habia mostrado ya
previamente, En la figura 1b se muestra la problematica general que se discuti6 en
cada ronda.

Ronda 1.

La encuesta constaba de 4 secciones con 14 preguntas tipo Likert, en las que una
puntuacion de 1 significaba que estaban totalmente de acuerdo con la afirmacién y
5 significaba que estaban totalmente en desacuerdo. Se alcanzé el consenso para
algunas preguntas siguiendo un coeficiente V > 0.80.

De acuerdo con la Ronda 1, la MLG debe considerarse en una ecuacion para
estimar el GER en pacientes renales. Esto podria medirse con IBE convencional.
La FPM podria considerarse como parte de la ecuacion, pero no asi la velocidad de
la marcha. La EGS podria ser un indicador del GER factible, pero se desconoce si

existe una asociacion entre esta herramienta y el requerimiento energético.
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Ronda 2.

La Ronda 2 tuvo 6 preguntas que se originaron a partir de los comentarios de la
Ronda 1. Se consideraron los comentarios dados por los expertos para parafrasear
las preguntas. Como se muestra en el cuadro 5, la FPM podria ser una prueba
complementaria al andlisis de IBE vy, e indirectamente, al analisis de MLG, sin
embargo, algunos expertos propusieron investigar el papel en entornos clinicos que
estas variables pueden tener con el GER. Ademés, el 100% de los expertos estuvo

de acuerdo con el uso de IBE si esta tecnologia esté disponible.

Se formaron opiniones negativas en el caso de GST, indicando que esta prueba no
debe usarse como indicador de MLG o GER. Hubo variabilidad en el acuerdo sobre
el papel de la EGS y el GER, aunque algunos expertos propusieron investigar el
papel de esta variable en entornos clinicos. La mayoria de los expertos sugirieron
incluir la edad y el sexo (85.7 %) como variables relacionadas con el GER; el 71.4
% propuso medir la inflamacion (concretamente PCR) como variable para mejorar
la estimacién, mientras que el 57.1 % recomendd incluir comorbilidades
(especialmente diabetes mellitus) en el modelo y, en menor proporcion, area de
superficie corporal, sobrehidratacion y MLG obtenidos mediante otras técnicas de

composicién corporal como la tomografia computarizada.
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Edad (afios)

Diabetes
(Diagnostico)

Sexo

Estado de nutricidén

(EGS) FFM (IBE}

Inflamacién ab Fuerza de

prension de mano
100
Hydration

ffffffff Ronda 1
————— Ronda 2
Ronda 3

Figura 2 Figura de telarafia para mostrar el cambio en las proporciones del acuerdo

en las distintas variables propuestas, durante las distintas rondas de discusion.
Ronda 3.

Esta fue la ronda final, en la que se aclararon las acciones sugeridas por los
expertos en la Ronda 2. Encontramos que el 86% de los expertos del panel estuvo
de acuerdo con la exploracion de la asociacion de la FPM con el GER en pacientes

renales y en el modelo de regresion.

Los cambios en las proporciones del acuerdo se muestran en la Figura 2. La MLG
medida por IBE se mantuvo en un 100 % de acuerdo desde la primera ronda,
mientras que el uso de la FPM tuvo un cambio del 40 % a més del 80 % conforme
la discusién avanzé. Otras variables, como la edad y el sexo, fueron propuestas por
el panel de expertos, mostrando méas del 80% de acuerdo en la inclusion de estas
variables en una ecuacion para estimar REE. El estado nutricional medido a través
de la EGS también mejor6 conforme las rondas avanzaban (40 % a > 70 %). Todas

las variables sugeridas se muestran en la Figura 3.
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Cuadro 5. Dinamica de en cada ronda de discusion dada por los expertos del panel.

Ronda 1

De acuerdo

Otros

Comentarios

Se debe considerar la
masa libre de grasa para
estimar REE (100% del
panel, p=0.000; Coef V =
0.9)

El 43% de los expertos del panel piensa que las pruebas de
funcionalidad, como la FPM y la VM, podrian considerarse como
variables para una ecuacion para estimar el gasto de energia en
reposo (Neutral: 57% del panel, p= 0.454; (Coef V = 0.6))

“Some studies have shown an association between hand grip strength (HGS) and balance tests
with fat-free mass (FFM). On the other hand, as chronic kidney disease (CKD) advance fat-free
mass storage decreases, suggesting that these tests could be clinical parameters of FFM and
indirectly for REE”.

Los expertos utilizarian
MLG determinado por
BIA para estimar REE en
pacientes renales
(Acuerdo: 86%;
Desacuerdo: 0.14%,
p=0.000; Coef V =0.8).

El 57% de los expertos del panel consideraron que MLG
determinada por la impedancia bioeléctrica era un dato de facil
acceso para para estimar los requisitos de los pacientes.
(Desacuerdo =14%,; Neutral 29%, p=0.000; Coef V = 0.6)

Casi el 60% de los expertos piensa que algunas pruebas de
funcionalidad podrian ser utilizadas como indicadores para la
masa libre de grasa

La FPM es facil de
realizar y podria incluirse
en una ecuacion para
estimar REE (Coef V =
1.0)

El 60% del grupo de expertos piensa que la VM no es un indicador
vélido de la MLG. Por otro lado, el 85% del panel piensa que la VM
es dificil de realizar en la préactica clinica y no podria incluirse en
una ecuacion para estimar GER en pacientes renales (85% del
panel Coef V 0.4).

“The gait speed test (GST) is related also to patients' balance ability and this could affect the
relation with muscle mass per se”.

La evaluacion global
subjetiva (SGA) es una
herramienta de estado
nutricional valida en
pacientes renales y es
facil de realizar en la
préctica clinica (Acordar
el 72% del panel:
Discrepar 14% del panel;
14% Neutral: p=0.000

El 40% del panel piensa que puede haber una asociacion entre
EGS y GER, a pesar de que el 14% no esta de acuerdo con esto
(p=0.027), casi el 60% del panel utilizaria SGA como variable en
una ecuacion para estimar REE si hubiera una asociacion (En
desacuerdo: 29% del panel, p= 0.102).

Ronda 2

De acuerdo

Otros

Comentarios

El cien por cien de los
expertos del panel estan
de acuerdo con el uso de
BIA para estimar FFM en
pacientes renales vy

El 57% de los expertos estéa de acuerdo con el uso de pruebas de
funcionalidad, mientras que el 14% no esta de acuerdo con esta
declaracion (p=0.001

“I believe that it would improve REE prediction to include FFM. | believe the BIA/BIS is probably
the most feasible way of measuring FFM in many clinics, but that not all clinics will have access
to this technology”
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utilizar esta informacién
para estimar REE si la
tecnologia esta disponible
(Coef V =0.9).

El 44% de los expertos esta de acuerdo con el uso de pruebas de
resistencia al agarre de manos, mientras que el 14% no esta de
acuerdo con esta declaracién (Coef V = 0.7).

“Since quantity of fat-free mass does not necessarily indicates functionality | would suggest using
a method that estimates the amount of fat-free mass”

El 71% de los expertos no esté de acuerdo con el uso del GST
ninguno de los expertos estuvo de acuerdo (Coef V = 0.8)

“My only concern would be that the test should be standardized”.

E1: “HGS is associated with fat-free mass, but I'm not sure it should be used interchangeably
as HGS measures muscle strength, while fat-free mass includes lean body mass quantity. |
think adding it to the regression analyses to see if it adds better prediction is valuable, but |
don't think it should be taken as a quantifiable metric of lean body mass”.

E2: “Although HGS and muscle mass are often correlated, the amount of variance in muscle
mass explained by HGS is not particularly high and so | don't see the two as interchangeable.
I think it is reasonable to test if HGS or another functional measure could improve REE
estimation for clinicians who don't have access to technology to measure FFM”.

Perhaps the statement “GST could be included” should be "should not be included." In all
honesty, | think these metrics could be included in the regression analyses and assess that in fact
they could add better prediction to the REE.

“I find wording difficult to interpret on this question. I think it is reasonable not to test gait speed in
an REE equation, particularly if the rationale is to use this as a replacement for lean mass.”

“Due to its subjective characteristic and low sensitivity to capture small variations in body
composition, and the difficulty to identify loss of muscle mass in individuals with obesity | would
not recommend its use in the REE equation”.

“As a composite score it has value for an overall assessment of nutritional status. However, it
adds complexity to the equation. | would recommend, like my previous comments, that you have
all of these factors and assess that in fact they add value to the prediction model”.

“I would consider including it in a formula if it improved REE estimation and the components of
SGA were not collinear with other factors included in the REE equation”.
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“I would agree to add it if it improves REE prediction”.

Ronda 3

De acuerdo

Otros

Comentarios

El 86% del panel piensa
que el HGS podria ser
explorado en estudios
clinicos y en el anélisis
para determinar su papel
en el gasto de energia
REE de renal (Coef V
0.8)

El 57% del grupo de expertos piensa que la EGS podria
explorarse en estudios clinicos y en el andlisis para determinar
su papel en el gasto energético de los pacientes renales (Coef =
0.6).

“Key word there is "explored”. | totally agree that HGS could be explored and see if it adds to
the prediction of REE.”

“SGA could be explored. My only concern is the addition of variables to the equation and thus
limiting its practicability in clinical practice. At the same time, | think renal dietitians should be
using SGA, but sometimes time is a limitation.”

El 86% de los expertos
del panel consideraria
utilizar la fuerza del
empufiadura si hay una
asociacion clinica y
estadistica con REE (No
esta de acuerdo: (Coef V
=0.8)).

El 71% de los expertos del panel piensa que si SGA resulta en
una asociacion clinica y estadistica con REE, lo considerarian
como parte de una ecuacion REE (Coef V =0.7).

“If focus on the physical examination part of the SGA.”
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MLG: Esla variable con mayor asociacién con el GER en
pacientes con ER. Ila sido utilizada en diferentes ecuaciones para
estimar el GER en el paciente renal.

Fuerza muscular: Correlacién moderada con proteinas séricas y
masa muscular. Correlacién leve con el GER.

Estado de nutriciéon: MNA ha mostrado tener asociacion con el
GER en personas mayores (n—84; 12 con ER); Peor categoria de
EGS se asocia con bajo GER.

Comorbilidades: Diabetes Mellitus puede incrementar ¢l GTR en
pacientes con ER: P: TFPOC, a cardiaca,

Cancer, no tienen una asociacion clara con el GER.

Sexo: Las diferencias en GER son histéricamente y
clinicamente relevantes.

Prescripcién

dietéfica

e

Edad: Se ha mostrado una asociacién inversa entre la cdad y el
GER en personas con ERC y HD,

Peso: Tiene una asociacién moderada con ¢l GER; Pucede estar
sesgado por sobrehid, i6n, clinia o subclinica; utilizado en
diferentes ecuaciones para estimar GER en pacientes renales

[ Velocidad de marcha: Sin asociacién con el GER.

Inflamacion: PCR ha mostrado tener asociacion con el GER en
pacientes con ERC y en tratamiento con [1D.

Estado de hidratacion; Se ha mostrado un efeeto conlusor en ¢l

rendimiento de ecuaciones de prediceion del GER.

catinina-Tistadio de Ta TR: Sc ha mostrado como ol GTR cambia
ala ER prog i
crealining merementa.

Ol0]C0O [OXOJOMONOROXO,

. disminuyendo micntras que a

Figura 3. Modelo conceptual para la estimacién del gasto energético del paciente
con ERC en estadios 3, 4y 5 sin TRR.

Discusion

Estimar los requerimientos energéticos de cualquier poblacion es un aspecto critico
para prescribir de manera eficiente los requerimientos nutricionales y mantener un
estado nutricional adecuado (15). lIdealmente, esto deberia medirse por
Calorimetria Indirecta (Cl), pero las limitaciones son comunes debido al alto costo
de la técnicay la falta de personal capacitado (4,15). Propusimos analizar la validez
de la MLG con IBE o mediante el uso de pruebas de funcionalidad para estimar el
GER junto con otras variables clinicas, como incluir la categorizacion del estado

nutricional usando la EGS, en la ecuacion de estimacion de GER.

Las ecuaciones predictivas son la herramienta mas factible en la préactica clinica.

Las guias también sugieren que la Cl debe usarse como el estandar de referencia
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para determinar la energia del paciente, pero, en ausencia de esta tecnologia,
deben usarse ecuaciones de estimacion. Dichas guias (15) recomiendan el uso de
una ecuacion simple que considera el peso (kg) y sugiere complementarla con
criterios clinicos como edad, sexo, nivel de Actividad Fisica , composicion corporal,
estadio de ERC e inflamacién. Algunos estudios han mostrado una baja
concordancia entre la Cl y las ecuaciones de energia clasicas (es decir, Harris-
Benedict, FAO-OMS). Es importante mencionar que los cambios metabdlicos y
fisioldgicos son comunes en los pacientes con ERC, lo que puede explicar la baja
validez de dichas ecuaciones.

Este es un problema relevante que requiere ecuaciones especificas de la
enfermedad para abordarlo. Recientemente, tres equipos de investigadores de
diferentes poblaciones demogréficas crearon ecuaciones para la poblacién con
ERC donde se consideraron en los modelos el peso, la masa libre de grasa, el sexo,
la edad, el estado nutricional, la filtracion glomerular estimada y la presencia de
diabetes mellitus o hipertension. (38,39,46). Es interesante notar que, de acuerdo
con la discusion de los expertos sobre la ecuacion hipotética, las tres ecuaciones
pueden tener validez de apariencia.

La MLG estd altamente asociada con el GER, no solo en esta poblacién sino
también en sujetos sanos. Desde la ecuacién de Harris-Benedict (12) hasta algunos
estudios en pacientes con ERC (21) y hemodidlisis (10,47) la correlacién de la MLG
con el GER es consistentemente buena. En nuestro estudio, todos los expertos
estuvieron de acuerdo con la inclusion de la MLG al momento de estimar los
requerimientos energéticos, especialmente medida con IBE. El uso de esta
tecnologia se ha propuesto en muchos entornos clinicos debido a su bajo costo,
baja invasion, simple evaluacion, portabilidad y factibilidad para evaluar el estado
nutricional, de hidratacion o el prondstico general, debido a la asociaciéon con
resultados a corto y largo plazo como hospitalizaciones o la supervivencia en
pacientes con ERC (15,48).
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Se ha propuesto que la MLG estandarizada por altura (MLG (kg)/altura2 (m)), se
correlaciona moderadamente con las proteinas séricas (49). Ademas, es importante
mencionar que la resistencia (un componente de la impedancia) es volatil al estado
de hidratacion, y esto puede afectar el rendimiento de este analisis en la estimacién
de la FFM, especialmente para el edema subclinico (50). Sin embargo, a pesar del
estado de hidratacién, algunas ecuaciones utilizan la MLG como componente para
estimar el GER en pacientes con ERC (38,46). La sobrehidratacién parece estar
asociada con los requerimientos energéticos en pacientes con dialisis peritoneal
(51) afectando el desempefio de la ecuacion de Harris-Benedict con una correlacion
r=0.67 p<0.001 en pacientes sobrehidratados y r=0.86 p< 0.001 en pacientes
normohidratados, en comparacion con la calorimetria indirecta. Aunque el estado
de hidratacion fue discutido por los expertos, no hubo consenso sobre si
considerarlo o no al momento de estimar el GER. El estado de hidratacién podria
ser una variable importante por considerar, y se necesita mas investigacion en este

campo.

Por otro lado, las pruebas de funcionalidad son relevantes en términos de fuerza
muscular, estado nutricional y prondstico del paciente. Se ha propuesto que la
pérdida de fuerza muscular podria estar estrechamente relacionada con la pérdida
de masa muscular y, por tanto, con la discapacidad (30). Como las pruebas de
funcionalidad podrian estar relacionadas con el GER, los expertos discutieron la
posibilidad de hacer uso de estas como parte de una ecuacién para estimar las
necesidades energéticas, aunque segun los expertos, la velocidad de la marcha no
deberia usarse como parte de la ecuacion, mientras que la FPM parece ser mas
factible.

La FPM se ha correlacionado moderadamente con la masa magra en individuos
sanos, con r=0.53 (p < 0.01)(52), lo que representa una estrecha relacion entre la
masa muscular y la fuerza en la poblacion sana. Hasta donde sabemos, no existe
evidencia clinica que muestre la asociacion entre la FPM y el GER en cualquier

poblacién, pero debido a la asociacion con la masa magra los expertos coincidieron
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con la exploraciébn de esta posible asociacion en futuros estudios clinicos. La
pérdida de fuerza muscular puede estar presente en la ERC temprana, teniendo
diferencias en la relajacion muscular y fibras tipo | y 1l (53). La evaluacién de la
funcionalidad del paciente es un paso importante en la evaluacion de la sarcopenia,
gue se asocia de forma independiente con pobres desenlaces en poblaciones con
comorbilidades y deben considerarse como parte de la evaluacion nutricional de
rutina (54). También vale la pena mencionar que se ha estudiado una disociacion
entre la pérdida de masa y la fuerza musculares, que puede estar relacionada con
la infiltracién de grasa muscular (55) Se necesitan mas estudios para determinar la
consistencia y la fuerza de la asociacion para construir un mejor constructo entre

las pruebas de funcionalidad y GER.

En cuanto al estado nutricional, la EGS se ha establecido como una herramienta
valida del estado nutricional (15). Esta herramienta se ha asociado con menor
supervivencia y fuerza muscular (46). La EGS evalla los cambios en el
almacenamiento de energia y proteinas (entre otros dominios), y los expertos
sugirieron que la EGS se puede incluir en una ecuacién si la metodologia se
estandariza y se enfoca en el examen fisico. Existe evidencia limitada de la
asociacion de la EGS con el GER. Ademés, a medida que avanza la ERC, la
desnutricion es mas prevalente, y la MLG, la FPM, la sobrehidratacion y la edad
cambian con el tiempo, afectando probablemente el GER de los pacientes.

Otras variables que se han estudiado por su asociacién con el GER incluyen la
inflamacion (PCR o IL-6) (47,56), comorbilidades, edad y sexo (10,39,46,57).
Aungue las comorbilidades y la sobrehidratacién no alcanzaron a tener acuerdo
entre los expertos, algunas ecuaciones consideran tener diabetes dentro de las
ecuaciones para estimar el GER en pacientes con ERC (39,46). Ademas, la
actividad fisica y el ejercicio tienen una baja prevalencia en esta poblacion, ya que
se ha reportado que estos pacientes realizan ejercicio 9 dias al mes (58), ademas,

la inflamacion esta inversamente correlacionada con la actividad fisica (59) lo que
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puede ser una razon, entre otras, para explicar la disminucion en el GER en la

poblacién con ERC.

Existe la necesidad de estudiar el metabolismo energético en esta poblacion, en
todo el espectro de la enfermedad renal, para mejorar los desenlaces relacionados
con la energia (47). Las diferencias demograficas pueden desempefiar un papel
importante al probar la validez de las ecuaciones de estimacion de los requisitos de

energia.

Hasta donde sabemos, este es el primer estudio que intenta llegar a un consenso
sobre los requisitos de energia para los pacientes con ERC con comentarios
internacionales de expertos en el tema. Encontramos algunas limitaciones
relacionadas con este estudio, como la baja participacion de expertos para refinar
la justificacion y la discusion, asi como la tasa de participacion. Alentamos a la
comunidad cientifica a colaborar para crear y validar mejor las ecuaciones
especificas de la enfermedad para una mejor prescripcion nutricional y tener

mejores antecedentes para la proxima actualizacion de las pautas.

Conclusion Etapa 1

Concluimos que la MLG medida con IBE puede ser valida para estimar el GER en
pacientes con ERC, asi como la edad y el sexo. Otras variables, como la fuerza
muscular, el estado nutricional, la sobrehidratacion, la inflamacion y las etapas de
la ERC, deben estudiarse en entornos clinicos para determinar las asociaciones con
el GER. Hasta el momento, las ecuaciones existentes parecen tener validez de
contenido, sin embargo, se debe fomentar un enfoque integral para determinar,

crear y validar ecuaciones mundiales para pacientes con ERC.
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Etapa 2. Creacion y evaluacion del modelo predictivo.

Utilizando las variables que se propusieron en el consenso de expertos, 1) Se
crearon y analizaron los modelos estadisticos en comparacion con el estandar de
referencia. A continuacion, se muestra la metodologia utilizada para evaluar las
variables de interés.

Hipotesis Etapa 2.

El GER estimado con la ecuacién creada a partir de los indicadores clinicos tendra
una buena validez de criterio con la calorimetria indirecta, considerando una
correlacion de la ecuacion y la calorimetria indirecta de 0.8-0.9, en pacientes con

ERC en los diferentes estadios de la enfermedad renal crénica(60)
Objetivo Etapa 2.
Crear y validar una ecuacion que incluya indicadores clinicos para determinar el

Gasto Energético en Reposo del paciente con enfermedad renal crénica (estadios

3, 4y 5) en poblacién mexicana en comparacién con la calorimetria indirecta.
Objetivo secundario.
Comparar los modelos creados con aquellas ecuaciones publicadas recientemente.
Objetivos especificos Etapa 2:
e |dentificar variables de utilidad para estimar el GER en personas con ERC,
en estadios 3, 4 y 5 en una ecuacién hipotética.

e Evaluar la validez de contenido de una ecuacién hipotética, a partir de un

panel de expertos Delphi

¢ Crear el modelo multivariado, con las variables propuestas, que explique

el mayor porcentaje de varianza del GER del paciente renal.

e Evaluar los supuestos de normalidad, linealidad, homocedasticidad de
varianzas, independencia de las variables e independencia de las

mediciones.
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e Evaluar la validez de criterio de la férmula creada en comparacion a la CI.

Con fines de mejorar la logistica, la metodologia se describird en dos etapas, siendo
la primera aquella para evaluar la validez de contenido, y la segunda la validez de
criterio convergente, asi como la validez congruente con dos ecuaciones creadas

recientemente en distintas poblaciones demograficas.

Tamafno de muestra para el desarrollo del modelo (Etapa 2).

Formula de Freedman (10 (K+1)), considerando:

K=4 variables (edad, funcionalidad (fuerza de prensién de mano, caminata de 4
metros), evaluacion global subjetiva)

20% de pérdidas.

10 (4+1) = 50 Sujetos x 1.2 = 60 sujetos; 60 sujetos (de cada estadio 6 etapa) para
el modelo multivariado y determinacion de la ecuacién de GEB. Se estratificara por
sexo la ecuacion, por lo que seran 60 hombres y 60 mujeres por cada estadio de la
enfermedad renal (3, 4 y 5 sin TRR), dando en total 360 sujetos para la primera

etapa.

Mediciéon de las variables

Peso y Talla
1. Se realiz6 la medicion de la estatura y peso del paciente de acuerdo con la

técnica de Lohman ((61)).

Calorimetria: Se utilizé el equipo CardioCoach CO2, Korr Medical Technologies (62).

1. La persona se recosté en una camilla de exploracién y permanecio asi por al
menos 5 minutos para mantener un estado relajado durante la medicion.

2. El equipo se calibré mientras la persona estaba relajada, aun sin mascarilla.

3. Se coloco la mascarilla en la persona ajustando cuidadosamente las cintas a

la cabeza.
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4. Se inici6 la medicion de la calorimetria. Se tomaron en cuenta los resultados
de VO2 y CO2 cuando la persona alcanz6 un estado estable por al menos 5
minutos, posteriores a los primeros 5 minutos.

5. Una vez finalizada la medicioén, se retir6 la mascarilla.

Impedancia Bioeléctrica (32,36).

1. Posterior a la calorimetria indirecta se limpié con alcohol pie y mano (tercera
articulacion meta-carpo-falangica y del carpo respectivamente y sobre el pie
tercera articulacién meta-tarso- falangica y tibio-tarsiana) del lado derecho de
las personas.

2. Se colocaron un par de electrodos en mano y pie en el area previamente
aseada con una separacién de 5 cm entre si.

3. Seingreso el peso, talla y edad en el analizador de impedancia.

4. Se evaluo6 que la medicion haya sido correcta considerando que no hubiera

una diferencia de mas de 100-120 ohms en impedancias 200-100-50-5 Khz.

Una vez terminada la Cl, y el andlisis de IBE, se realizaron las pruebas de funcion

fisica.

Fuerza de prension de mano (30).

1. Se pidi6 a la persona apretar fuertemente un dinamoémetro (Takei) por
triplicado.
2. Las pruebas se realizaron en el brazo dominante.

3. Se promediaron las tres mediciones.

Velocidad de la marcha 4 m/s (Gait speed test (GST)) (30).

1. Posterior a estas mediciones realizadas en consultorio, se pidi6 a las
personas desplazarse alrededor de 6 metros a un pasillo, en donde se tiene

estandarizada una distancia de 4 metros.
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2. Se explicd a las personas “caminar a su paso normal”’ los 4 metros
estandarizados.
La medicion fue cronometrada por la misma persona siempre.

4. La prueba se realizé por duplicado.

5. Se promediaron ambas mediciones y se reportaron los datos en

metros/segundo.

Posterior a las pruebas de funcionalidad, se evalué el estado de nutricion del
paciente con la EGS

Evaluacion Global Subjetiva (EGS) (33)

Se utilizé la EGS, herramienta sugerida en las guias como herramienta para
evaluar el estado de nutricion. Dicha herramienta incluye los siguientes dominios a

evaluar:

Cambios en el peso corporal.

Cambios en la ingestidn caldrica proteica
Cambios en la funcionalidad del paciente.
Disminucion en la masa muscular.

Disminucion en la masa grasa.

S

Presencia/Ausencia de edema.

El proceso de la creacion de la formula sera el siguiente:

Siguiendo los pasos para una regresion lineal:

1. Normalidad: Se evalu6 el supuesto de normalidad de la variable dependiente
con la prueba de Kolmogorov-Smirnov Se evaluaron graficos Q-Q de manera
cualitativa esperando que los datos siguieran la linea calculada (modelo

lineal).
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Se analizaron las correlaciones que tuvieran las variables con distribucion
normal con el gasto energético en reposo (GER) dado por el calorimetro. Se
piensa que edad, indicadores de la masa muscular (fuerza de prension de
mano y caminata de 4 metros), el puntaje y diagnéstico de la evaluacion
global subjetiva pueden tener una buena correlacién con el GER. Sin
embargo, no se limitd al uso de estas variables, pues se exploré la mejor
combinacion de variables para mejorar el modelo siempre considerando que
sea una ecuacion accesible, parsimonia y plausible a las caracteristicas de
las personas.

La edad es una variable que, aunque tenga una correlacion buena o mala
sera considerada dentro de la formula.

El modelo consideraria sexo como variable para estratificar la ecuacion,
dando como resultado una ecuacién para mujeres y otra para hombres de
acuerdo al estadio de enfermedad. Sin embargo, dado que el tamafio de
muestra es pequefio, se decididé incluir la variable sexo de manera
dicotomica, considerando como referencia “ser mujer”.

Las variables que se tomaron en cuenta en el modelo a priori (edad, fuerza
de prensién de mano, caminata de 4 metros y evaluacion global subjetiva) se
agregardn por método de introduccidn hacia adelante al modelo de
investigacion.

Se estimaron los residuales estudentizados del modelo.

Para evaluar la homogeneidad de varianzas se calculd en el paquete
estadistico un diagrama de dispersion entre las variables independientes y el
residual del modelo.

Se evalué multicolinealidad a través de las medidas de tolerancia (T) y su
reciproco, el factor de inflacion de la varianza (FIV). Un valor T muy bajo
contribuye con muy poca informacién a un modelo y puede dar inestabilidad
al mismo mientras que el valor de FIV mayor a 10 implicaria multicolinealidad
entre variables. En caso de que una variable tenga FIV mayor a 10. se elimin6

del modelo y se reevaluara el mismo.
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9. Se consider6 un coeficiente de determinacién ajustado aceptable (R?ajustado)
aguel que sea cercano a 0.7 con la menor cantidad de variables posibles.
10. Asi, teniendo modelo que cumpla los supuestos de una regresion lineal y con

RZajustada aceptable (al menos 0.69) se sequira la siguiente ecuacion:

Y = a + bix1 + b2x2 + baxs ...

En donde “a” es la interseccion 0 y es constante; b1...3 = coeficiente de regresion de

X1..3; X1...3 = variable 1...3, etc.

Asi el gasto energético en reposo estaria dado por la suma de la constante + la
multiplicacion de cada coeficiente de regresién por el valor de cada variable

propuesta, en las unidades estudiadas.

Eficiencia y Validez de criterio del modelo.

Los modelos creados se compararon contra dos ecuaciones validadas en diferentes
poblaciones demogréficas.

Poder de la muestra.

Se considerara la estratificacion de la muestra por sexo y estadio de la enfermedad.
Andlisis del poder de la muestra:

Considerando una correlacion débil (0.5) como magnitud del efecto, se necesitarian
al menos 30 hombres y mujeres por cada estadio de la enfermedad para tener un

poder de muestra del 80% en la creacién de la férmula.

44



{a GPower - Plot

File Edit View
Graph  Table
t tests - Correlation: Point biserial model
Tail(s) = Two, Effect size |p| = 0.5, & err prob = 0.05
14
0.9 -
T 0.8
2
a
T 0.7
=
T
T 0.6
S 0.6
5
-
0.5+
0.4+
T U T T u T u T L T u T Y T U T u T
10 20 30 40 50 60 70 80 20 100
Total sample size
Plot Parameters
Plot (on y axis) Power (1-f err prob) ~ with markers Dand displaying the values in the plot
as a function of | Total sample size ~ | from | 10 | in steps of 5 | through to
Plot 1 ~| graph(s) | interpolating points ~
with | o err prab ~ at 0.05
and | Effect size |p| ~ at Draw plot

Figura 4. Analisis de poder de la muestra.

Criterios de exclusion.
e Personas con Lesion Renal Aguda.

Criterios de eliminacion.

e Sujetos que no alcancen un estado estable en la medicion de la calorimetria
indirecta, o que perciban ansiedad durante la prueba y decidan retirarse del
estudio

e Sujetos con datos perdidos > a 20 % en variables independientes.

Plan de analisis estadistico para la creacion de la ecuacion (Etapa 2).

Para realizar el analisis estadistico se utiliz6 el programa Stata version 15.1. Se
realizé el analisis descriptivo de las variables presentando las variables cuantitativas
con media y desviacion estandar, si cumplian con una distribucién simétrica, o con
mediana y percentiles 25y 75, en caso de no hacerlo. Las variables cualitativas se

presentaron mediante frecuencias absolutas y relativas. Dado que el estudio se tuvo
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que detener por el aislamiento durante la pandemia de COVID 19, la estratificacion
de la muestra por sexo no se presentara, sino que la variable sexo se incluira dentro

del modelaje para explicar la varianza del GER de la poblacién de estudio.

A continuacion, se comprobaron los supuestos de normalidad parala variable
dependiente (GER) mediante la evaluacién del sesgo y curtosis y la elaboraciéon de
una figura Q-Q(figura6). El supuesto de independencia de los datos se cumple
debido al disefio del estudio, ya que no existe relacion entre las mediciones.

Se procedi6 a evaluar la correlacion que existia entre la variable dependiente y las
potenciales variables predictivas continuas utilizando el coeficiente de correlacién
de Pearson o de Spearman segun sea pertinente de acuerdo al tipo de distribucién.
Se evalu6é también, de manera inicial, la existencia de colinealidad entre las

potenciales variables predictoras.

Posteriormente, se formulé el modelo “crudo” y a partir de dicho modelo se
incorporaron progresivamente las potenciales variables predictoras Cada modelo se
guardo dentro del sistema y se comparo entre si mediante la prueba de razon de
verosimilitudes. Se eligié el modelo que presente el mejor valor de R? ajustado, y
gue mantenga la coherencia dada por el panel de expertos para después evaluar la
existencia de multicolinealidad mediante el calculo de los factores de inflacion de la

varianza.

Una vez que se eligid el modelo que aparentaba ser el mas parsimonioso, se
generaron variables de post estimacion con los residuos. Se procedié a evaluar la
existencia de valores atipicos en los residuos y si éstos eran influyentes o no. De no

ser influyentes, los valores atipicos fueron eliminados del analisis.

Se comprobaron los supuestos de linealidad, normalidad y homocedasticidad de los

residuos.

En caso de no cumplirse los supuestos de normalidad para la variable dependiente,
o de linealidad y normalidad para los residuos, se procedid a explorar la

transformacion mas adecuada utilizando el comando gladder en Stata version 15.1.
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para después continuar con la elaboracion del modelo siguiendo los pasos

mencionados previamente.

Etapa 2b Validacién de la ecuacion con respecto a la calorimetria indirecta

Los valores ajustados al modelo se analizaron utilizando el coeficiente de
correlacion intraclase (ICC), y las mediciones de IC sirvieron como estandar de
referencia (validez de criterio convergente). El andlisis de concordancia se evalu6
con gréficos de Bland-Altman (BA) acompafiados del coeficiente de concordancia
de Lin (LCC). EI método BA determind las diferencias entre el estandar de referencia

y los valores ajustados.

Se consideraron limites de acuerdo aceptables para +300 Kcal. Los supuestos de

BA se analizaron con los siguientes pasos:

a) La normalidad de las diferencias de los métodos con gréficos g-q y la prueba
de Kolmogorov-Smirnov.

b) Se evalud cualitativamente la homocedasticidad con graficos de residuos
post-regresion de las medias de los métodos y sus diferencias. Si no se
cumplian los supuestos, se consideraba la transformacién logaritmica.

c) Elsesgo proporcional se analizé utilizando una linea de regresion en la figura
de Bland-Altman. Cualquier desviaciéon de la linea cero, que indica una
tendencia lineal, se considerd sesgo proporcional (donde la variabilidad de
las diferencias entre los métodos aumenta a medida que aumenta la
magnitud de la medicién, o viceversa). En tal caso, las cifras de BA se
presentaron como diferencias porcentuales con sesgo y los LiA basados en

el andlisis de regresion (64—-66).

En cuanto al objetivo secundario, se aplicd el mismo método estadistico, pero
comparando los modelos propuestos por nuestro equipo con los modelos de
otros autores. Se utilizé STATA 15.1 (College Station, Texas) para analizar los

datos.
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Resultados, Validacion de criterio convergente (Etapa 2).

Ochenta pacientes participaron en el estudio, de los cuales 71 tenian una medicion
IC precisa. El Cuadro 6 muestra las caracteristicas estadisticas descriptivas. Las
mujeres constituian la mayoria de los pacientes, con una TFGe mediana de 33 (16-
47) ml/min/1,73 m2. Ademas, el 16.9% de la poblacién de estudio identificada por
EGS tenia desnutricion leve a severa. Los pacientes tenian una mayor prevalencia
de hipertension que de diabetes. La poblacion tenia un IMC medio de 26.48 + 4.92
kilogramos por metro cuadrado, un angulo de fase (PA) de 5.66 = 1.14 y una FPM
de 25+9.6 kilogramos por fuerza. Por Cl, e GER medio fue de 1386.23£393.5
kcal/dia, con una mediana del cociente respiratorio de 0.67 (0.64-0.69).

La figura 5 ilustra las correlaciones. La fuerza de prension manual, el peso y la FFM
se correlacionaron positivamente con la energia medida a través de IC, siendo la
FFM la correlacion mas fuerte (r = 0.59; p < 0.01). Los componentes de impedancia
como R y Xc, por otro lado, se correlacionaron negativamente con las mediciones
de IC. El coeficiente de correlacion entre el TFGe CKD-EPI y la medicion del IC fue
de 0.19, p = 0.106. Los coeficientes de correlacion para datos categoricos y
cuantitativos fueron 0.39 para hipertension y 0.11 para diabetes mellitus y
mediciones de IC, respectivamente, mientras que la desnutricion se correlacion6

negativamente con laER enr =-0.4.

En el cuadro 6 se resumen las caracteristicas clinicas y demogréficas, asi como las

principales comorbilidades de los participantes del estudio.
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Cuadro 6. Caracteristicas de los participantes (n=71).

Variable n=71
Caracteristicas generales
Edad (afos) 53 (32-61)
TFGe (ml/min) 33 (16-47)
Clasificacion de la ERC (n (%))
3 38 (53.5)
4 18 (25.4)
5 15 (21.1)
Sexo (n (%)) (Mujer) 38 (563.52)
Diabetes Mellitus (n (%)) 23(32.39)
Hipertensién (n (%)) 31 (43.66)
Indicadores bioguimicos
Glucosa (mg/dl) 86 (81-102)
Nitrogeno Ureico (mg/dl) 38.7 (28.2-49.6)
Urea (mg/dl) 80.04 (60.35-101.65)
Creatinina (mg/dl) 2.14 (1.59-3.52)
P (mg/dI) 3.88 (3.47-4.25)
K (mg/dI) 4.64 (4.31-4.92)
Na (mmol/l) 139 (138-141)
Composicién corporal e indicadores nutricionales
Peso (kg) 67.4 (54.5-79.2)
IMC (kg/m?) 26.48+4.92
Masa libre de grasa (kg) 47.07+12.2
Masa grasa (kg) 19.65 (14.9-26.6)
R/H (Q/m) 330 (276-406)
R (Q) 538.3+114.8
Xc/H (Q/m) 33.84+10.64
Xc (Q) 54+16.7
AF° 5.66+1.14
Evaluacion Global Subjetiva (EGS) (n (%))
Normal 59 (83.1)
Leve/Moderado 11 (15.5)
Severo 1(1.4)
FPM (kg/Strength) 25.02+9.61
Pardmetros de calorimetria indirecta
Energia (kcal) 1386.23+393.48
Cociente respiratorio 0.67 (0.64-0.69)
VO2 (ml/min) 201.24+56.7
VCO:2 (ml/min) 134.06+37.08

TFGe: Tasa de filtracion glomerular estimada; Na: sodio; K: potasio; P:
fésforo; R/H: resistencia estandarizada por estatura Xc/H: reactancia
estandarizada por estatura; AF: angulo de fase; FPM: fuerza de prension de
mano; VO2: volumen de oxigeno; VCO2: volumen de dioxido de carbono;
IMC: indice de masa corporal.

Los valores son presentados en Media+DE y mediana (p25-p75)
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Figura 5. Correlaciones con las distintas variables mencionadas por el grupo de

Regresion lineal

expertos.

Con las variables clinicas propuestas se crearon y evaluaron tres modelos que

consideraron:

A) MLG (IBE) + Edad + Sexo + Estado de nutricion (EGS) + Comorbilidades

(DM/HAS)

B) Peso (Kg) + Edad + Sexo + Estado de nutricion (EGS) + Comorbilidades

(DM/HAS)

C) Fuerza de prension de mano + Edad + Sexo + Estado de nutricion (EGS) +

Comorbilidades (DM/HAS)

Los modelos de regresion se presentan en los Cuadros 7 a-c, con el Modelo “a”

incorporando la MLG-IBE, el Modelo “b” reemplazando la MLG-IBE por el peso (kg)

y el Modelo “c” reemplazando el peso por FPM . Todas las demas variables se
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calcularon y seleccionaron paso a paso con un nivel de significancia de p = 0.01. El

modelo que incluia MLG-IBE tuvo un R? ajustado de 0.46, mientras que el modelo

que incluia peso (kg) tenia un R? ajustado de 0.44.

Los supuestos del modelo “a” se presentan en la Figura 6

Validez: Concordancia y consistencia.

Cuadro 7a. Regresion lineal para el requerimiento energético utilizando la masa

libre de grasa evaluada con impedancia bioeléctrica.

Variable Betaestandarizada Coeficiente B IC 95% Valor P
Masa libre de 0.57 18.58 12.89 — 24.27 0.000
grasa (IBA-KQ)
Desnutricion -0.31 -325.55 -508.56 - -142.5 0.001
(EGS B or C)
Hipertension 0.21 167.31 28.42 - 306.21 0.019
(Diagnostico)
Constante 489.2 212.1 - 766.31 0.001

RZ4justado = 0.46; R? = 0.48; Pmodelo = 0.000; EGS: Evaluacién global subjetiva.

1) Figura Q-Q para evaluar normalidad
del modelo. Valor de p=0.655 (sesgo y
curtosis) 1) Normalidad de los

residuales.
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2) Heterocedasticidad: Breush-
Pagan/Cook-Weiserberg: 0.308
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3) VIF Factor de inflacién de la varianza para el
modelo masa libre de grasa analizada con IBE.

Variable

Masa libre de grasa (MLG)
Estado de nutricién (EGS)
Diagnéstico de hipertension (HAS)
FIV promedio

5) Parsimonia del modelo:

Modelo AIC BIC
MLG 1013 1019

MLG + EGS 1013 1019
MLG + EGS + HAS 1013 1018

Factor de Inflacién
Varianza (FIV)

1.02
1.02
1.02
1.02

Prueba de maxima verosimilitud

0.000
0.000
0.001

La prueba de méxima verosimilitud camparo el modelo crudo vs la inclusién de cada

variable, hacia adelante.
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Figura 6. Supuestos del modelo de regresién “a

2000
1

r=0.72 (IC 95% 0.59 - 0.82)

T T T
500 1000 1500 2000
Valores estimados con el modelo "a"

] 95% Cl

Fitted values ‘

Figura 7 Linea de prediccion para el GER medido con Cl y las estimaciones
utilizando el modelo “a”.

Cuadro 7b. Regresion lineal para el requerimiento energético utilizando el peso

(Kg).
Variable B etaestandarizada Coeficiente B IC 95% Valor P
Peso (Kg) 0.37 8.49 3.78 -13.19 0.001
Estado -0.25 -265.34 -471.79 - -58.89 0.013
nutricional (EGS
B or C)

Sexo (Hombre) 0.24 195.24 36.01 — 354.46 0.017
Hipertension 0.27 212.93 64.62 — 361.24 0.006
Edad (afios) -0.24 -6.05 -10.93 - -1-16 0.016

Constante - 959.35 601.6 —1317.1 0.000

RZajustado = 0.44; R? = 0.48; Pmodelo = 0.000; Evaluacién global subjetiva.
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1) Figura Q-Q para evaluar normalidad 2) Heterocedasticidad: Breush- 3) VIF Factor de inflacion de la varianza para el

del modelo. Valor de p=0.446 (sesgo y Pagan/Cook-Weiserberg: 0.208 modelo masa libre de grasa analizada con IBE.
curtosis) 1) Normalidad de los
residuales.
8 o 2 Variable Factor de Inflacién Varianza (FIV)
N 23 = Peso (Kg) 133
e" G
5 q“‘% Estado de nutricién (EGS) 1.25
- ) . . Sexo 1:32
/ a " Diagnostico de hipertension (HAS) 113
> g" == e Edad (anos) 1.26
/ L] . S FIV promedio 1.26
ose® iz [P
.,"/ e .
- .
s0n o o 0 2000 &0 WO0F i 2000
s
4) Linearidad de las variables cuantitativas 5) Parsimonia del modelo:
Modelo AlC BIC Prueba de maxima verosimilitud
Peso 1033 1038 0.000
Peso + EGS 1024 1031 0.000
Peso + EGS + Sexo 1020 1029 0.018
Peso + EGS + Sexo + HAS 1017 1028 0.020
Peso + EGS + Sexo + HAS + Edad 1013 1026 0.011
- N La prueba de maxima verosimilitud comparé el modelo crudo vs la inclusion de cada variable, hacia
adelante.

Figura 8. Supuestos del modelo de regresion “b”

o

o |

Q r=0.71 (IC 95% 0.58 - 0.81)

o -

T T T T
500 1000 1500 2000
Valores estimados con el modelo "b"
| 95% CI  ——— Fitted values |

Figura 9 Linea de prediccion para el GER medido con Cl y las estimaciones
utilizando el modelo “b”.
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Cuadro 7c. Regresion lineal para el requerimiento energético utilizando la fuerza
de prension de mano (Kg).

Variable Betaestandarizada COeficiente IC 95% Valor

B P

FPM (Kg) -0.04 -1.82 -14.1 10.5

Hipertensién 0.32 258.5 103.8 —413.2 0.001

Edad (afios) -0.20 -5.1 -10.4-0.39 0.069

Altura (cm) 0.29 5.2 0.94 - 22 0.033

Estado -0.25 -279.7 -521 - -38.3 0.001
nutricional (EGS
B or C)

Sexo (Hombre) 0.32 190 -37.1-417.21 0.100

Constante - -323.4 -1914.6 — 1268 0.686

RZ4justado = 0.43; R? = 0.37; Pmodelo = 0.000; EGS: Subjective Global Assessment.

1) Figura Q-Q para evaluar normalidad 2) Heterocedasticidad: Breush- 3) VIF Factor de inflacién de la varianza para el
del modelo. Valor de p=0.827 (sesgo y Pagan/Cook-Weiserberg: 0.329 modelo masa libre de grasa analizada con IBE.
curtosis) 1) Normalidad de los
residuales.
g4 =
2 e . ” "
_,,-»’ . Variable Factor de Inflacién Varianza (FIV)
. o o LI FPM (Kg) 2.55
§ . e Hipertension 1.09
1 IR U Edad 137
§¢ o 8 DN a Estatura (cm) 2.14
o 2 o ¥ N Ty ¥ Estado nutricional (EGS) 151
.
- %o = = Siss f IE Sexo (hombre) 2.37
&<
® o 0o FIV promedio 1.84
. . .
3 -
Lon 1000 N 1000 2000 Ly o0 Fitted values 300 200
lowess.
4) Linearidad de las variables cuantitativas 5) Parsimonia del modelo:
=
. W » i ol ] i . SRR .
& Sy . ) AL " 2 L W et Modelo AlC BIC Prueba de maxima
g verosimilitud
£ FPM (Kg) 1039 1043 0.000
B e W W FPM + HAS 1031 1038 0,019
b FPM + HAS + edad 1030 1039 0.069
i - FPM + HAS + edad + altura (cm) 1025 1036 0.008
H 3 H FPM + HAS + edad + altura {cm) + EGS 1023 1037 0.548
e 3 52 FPM + HAS + edad + altura (cm) + EGS + sexo 1022 1038 0.081
£ 2 £ La prueba de maxima verosimilitud compard el modelo crudo vs la inclusién de cada variable, hacia adelante.
p £
i " & B
E i
P % 0 % %

Figura 10. Supuestos del modelo de regresioén “c
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2000

0.69 (IC 95% 0.54 - 0.79)

T T T T
500 1000 1500 2000

Valores estiamados con el el modelo "c

| 95% Cl

Fitted values |

Figura 11. Linea de prediccion para el GER medido con Cl y las estimaciones

utilizando el modelo “c”.

Finalmente, la independencia de las observaciones se cumple en todos los modelos
dado el disefio de estudio, ya que cada medicidon representd la observacion

independiente de un individuo medida de manera transversal.

Evaluacion de puntos atipicos

Al generar un grafico de apalancamiento (Ver Anexos) de los residuales tanto del
modelo en su forma natural como el cuadratico se identificaron 4 valores atipicos.
Se procedio a revisar las observaciones respectivas, dentro de la base de datos, de
cada folio que representaba un valor atipico y ninguna de las observaciones
presentaba valores que pudieran sugerir un error de registro o de medicién. A
continuacion, se volvio a correr el modelo eliminando cada uno de los valores
atipicos de manera independiente, para identificar si los coeficientes del modelo
sufrian una modificacién mayor al 10% respecto a su valor original. Al realizar este

proceso, se identificd que los todos era valores influyentes, causando cambios >
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10% en los coeficientes de las variables comorbilidad y estado de nutricion (EGS),

ademas del resto de las variables. Ningun valor se podria eliminar de los modelos.

Dada la simplicidad que se busca en la creacién de una ecuacion clinica y que,

ademas, el modelo cuadratico no mejora el supuesto de linealidad se decidio

utilizar el modelo que incluya las variables en su forma natural. A continuacion, se

presenta el grafico de dispersion de los valores predichos del GER con los

medidos a través de calorimetria indirecta.

Proceso de validacion de criterio convergente

% Diferencia: 100(Calorimetria - MLG-IBE)/Media

% Diferencia: 100(Calorimetria - FPM)/Media
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Figura 12. Bland-Altam para la diferencia entre el estandar de referencia (Cl) y los

distintos modelos desarrollados.
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Las diferencias entre los modelos desarrollados y la Cl no son estadisticamente
diferentes. La diferencia proporcional es menor al 3% en cada modelo, con respecto

al estandar de referencia (Fig 12).

El CCl y CCL son buenos para las ecuaciones de MLG y Peso. El coeficiente para
el modelo con FPM es menor, siendo de 0.6 (0.43- 0.73) (Cuadro 8).

Otras ecuaciones previamente validades en otras poblaciones con ERC no son

estadisticamente distintas al resultado dado por la CI (Figura 13)

Cuadro 8 Calorias estimadas por cada uno de los modelos desarrollados, CCl y
de concordancia con el estandar de referencia.

Ecuacién Calorias estimadas CCI (IC 95%) CCL (I1C95%)
(GER)

n=71

Colorimetria indirecta 1386 + 393 ND ND

-MLG-IBE (Kg) 1386 + 275 0.66 (0.50 - 0.77) 0.65 (0.53-0.77)

Peso(Kg) 1386 + 275 0.66 (0.50 - 0.77) 0.65 (0.54-0.78)

FPM (Kg) 1386 + 258 0.60 (0.43-0.73) 0.60 (0.47-0.73)

GER: Gasto energético en reposo. CCl: Coeficiente de correlacién intraclase, CCL: Coeficiente de
concordancia de Lin, MLG-IBE: Masa libre de grasa determinada por analisis de impedancia
bioeléctrica, FPM: Fuerza de Prension de Mano.
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Figura 13. Diferencia proporcional entre distintas ecuaciones, validadas en
distintas poblaciones demograficas, con el estandar de referencia (Cl) para

nuestra poblacion.

Las ecuaciones de Harris-Benedict y la formula de pulgar, dadas en las guias
KDOQI, son estadisticamente distintas en comparacion a las mediciones dadas

por el estandar de referencia (Figura 13).

Los CCly CCL de las ecuaciones validadas en otras poblaciones son moderados

a malos cuando se comparan con el estandar de referencia (cuadro 9).

Cuadro 9. Calorias estimadas por distintas ecuaciones validas en otras
poblaciones demograficas, coeficientes de correlacién intraclase y de

concordancia con el estandar de referencia.
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Ecuacién
Calorimetria
Xu et. al, peso
De Oliveira et.

De Oliveira et.

al (peso)

al (MLG-IBE)

Harris-Benedict

Guias KDOQI (25 Kcal/kg)

Calorias estimadas
1386 + 393
1350 + 255
1356 + 204
1293 +204
1457 + 270
1726 + 426

CClI (IC 95%)

ND

0.51 (0.32 — 0.66)
0.45 (0.25 — 0.62)
0.43(0.22 — 0.60)
0.52 (0.33 - 0.67)
0.36 (0.01 — 0.60)

CCL (IC 95%)
ND

0.51 (0.36-0.66)
0.55 (0.30-0.59)
0.43 (0.28-0.57)
0.52 (0.37-0.67)
0.36 (0.20-0.51)

CCI: Coeficiente de Correlacion Intraclase; CCL: Coeficiente de Concordancia de Lin; MLG-IBE: Masa
libre de grasa determinada con impedancia bioeléctrica; FPM: Fuerza de prension de mano

Cuando se compara el acuerdo entre los modelos desarrollados con los modelos ya

existentes, la formula con MLG-IBE de Fernandes et al. y nuestro modelo con MLG-

IBE, es estadisticamente distinto (Figura 14). Los CCl y CCL mas altos son entre

nuestro modelo con peso y el modelo validado por Xu et al, seguido por el modelo

de Fernandes et. al., también con la variable peso (Cuadro 10).

Cuadro 10. El coeficiente de correlacién intraclase entre ecuaciones previamente

validadas, como referencia estandar, y nuestros modelos (n=71).

Comparacion de ecuaciones

CCI (CI 95%)

CCL (Cl 95%)

MLG-IBE vs Fernandes et al. (MLG-IBE)

Peso vs. Fernandes et al. (Peso)

FPM vs Fernandes et al. (Peso)

MLG-IBE vs Xu et al.

Peso vs. Xu et al.

FPM vs. Xu et al.

0.66 (0.43 — 0.79)
0.76 (0.64 - 0.84)
0.65 (0.49 — 0.76)
0.73 (0.60 - 0.82)
0.80 (0.70 — 0.87)
0.63 (0.46 — 0.75)

0.66 (0.54-0.77)
0.75 (0.66-0.84)
0.65 (0.52-0.78)
0.73 (0.62-0.83)
0.80 (0.72-0.88)
0.62 (0.48-0.76)

CCI: Coeficiente de Correlacion Intraclase; CCL: Coeficiente de Concordancia de Lin; MLG-IBE:
Masa libre de grasa determinada con impedancia bioeléctrica; FPM: Fuerza de prensién de mano
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Fernandes et. al. Peso and Modelo Peso

£ 404
5 LiA: 26.6% (95%IC 21.5 a 33.5)
= B TR T
w
[aa] °
T
O 20 o °
= °
E. ° ° o °o
= ° )
° ° o ° °
% 9 ° °° o oo °
5 o ° o ® e o o ° °
< Dif (Sesgo): 2.4% (95%IC 58a12) ° & o
s 60 o0 °
o % o g © °
2
5 ' %o o @&
3 20 o o ° °
c .
S LiA: -31.3% (95%IC -33;2 a -26.1)
5 8
£
o B
°\D _40A
T T T T T T T
1000 1200 1400 1600 1800 2000 2200
Xu et. al. y modelo MLG-IBE
3
S 40
=
3
an O g g T
o
L 20 LiA: 24.2% (95%IC 19.6 a 30.2) slf
© o
I o
5]
o o
3 8 o ° ° °
< o® o oo 0,8
E 0 Dif'(Bias}:-1.3%195%0'-4.40101.8) - o 60‘-' o° T
5] o o ° °
w 0° o ° ° °
o ° o o ° o o
S] o ° °o 0%
- S 4 o °
s 20 °
e LiA: -26.8% (95%IC -32.8 a -22.2)
9]
o
5 s
b3
[a)
-40-
ES T T T T T T
1000 1200 1400 1600 1800 2000

- Peso/Media)

% Diferencia: 100(Xu et. al.

% Difference: 100(Fernandes et. al. FFM BIA - FFM-BIA/Mean

40

Fernandes et. al. MLG-IBE y Modelo MLG-IBE

Figura 14 Diferencia proporcional entre los modelos creados para ERC,

considerando distintas ecuaciones como estandar de referencia.

Discusién Etapa 2

El calculo de los requerimientos energéticos es clave durante el proceso de atencion

nutricio ya que establece metas para el tratamiento del paciente con base en la

evidencia clinica y el pensamiento critico (67). Especificamente para los pacientes

con ERC, brindar un tratamiento nutricional adecuado e individualizado debe

considerar el riesgo que tiene esta poblacion de desarrollar desnutriciéon y tratar de

evitar los desenlaces adversos asociados a este fendbmeno, incluso en etapas

tempranas de la enfermedad (68).
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Hoy en dia, diversas guias de referencia recomiendan estimar la energia utilizando
el estandar de referencia (Cl) (4,15,69). Sin embargo, dado que este método no es
ampliamente disponible, es necesario contar con ecuaciones de estimacion de
energia validadas respecto al estandar de referencia. Nuestro equipo propuso
desarrollar y validar un modelo para estimar los requerimientos energéticos de
pacientes con ERC en estadios 3 a 5 sin TRR, utilizando variables clinicas en
comparacion con el estandar de referencia para la validacién de criterio asi como
comparar nuestros modelos con los desarrollados recientemente y algunos otros
(15,38,39,70).

Podemos destacar la correlaciéon que tienen determinadas variables con el GER,
siendo la variable mas comun la MLG determinada por IBE (MLG-IBE)
(38,39,60,70). Estos hallazgos son consistentes con investigaciones previas sobre
composicién corporal y GER, mostrando. Alrededor del 80% del GER de una
persona esta determinado por masa corporal, siendo la masa magra la que tiene la
correlaciébn mas alta. Segun los modelos mas recientes, la MLG y el peso son
variables significativas que determinan el GER. Segun el modelo de Fernandes et
al.(38), el peso en kg explica el 21% de la varianza del GER. El conjunto del sexo,
edad, funcién renal y diagndstico de diabetes aumenta la varianza explicada hasta
en un 42% del GER. Por otro lado, Xu et al. (39) demostré que el mismo modelo
podria explicar el 77% de la varianza del GER con un tamafio de muestra
ligeramente mayor. Ademas, Fernandes et al. (38) demostraron que MLG-IBE por
si sola podria representar del 33 % al 36 % de la variabilidad del GER. En nuestros
modelos, el peso y la MLG-IBE, combinados con otras variables, explican al menos
el 50 % de la varianza del GER. Las variables mencionadas son el estado

nutricional, diagndstico de hipertension, el sexo y la edad.

Curiosamente, a pesar de una modesta correlacion con el GER (r = 0.46), la fuerza
de prension manual es irrelevante para desarrollar un modelo predictivo. Sin
embargo, dada la plausibilidad biolégica y propuesta en el consenso Delphi descrita
anteriormente y el énfasis puesto en evaluar la masa muscular y su calidad y fuerza,

era necesario evaluar esta posibilidad. La pérdida de fuerza muscular se ha
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relacionado con un mayor riesgo de caidas, pérdida de autonomia y, en ultima

instancia, hospitalizacion y muerte (53,55).

Aunque las guias sugieren considerar el estado nutricional como una variable al
momento de determinar cuantas calorias indicar al paciente para evitar la
desnutricibn y la sarcopenia, no existe una recomendacion especifica. Es
interesante notar que el estado nutricional, determinado por EGS, es una variable
que permanece estadisticamente significativa en todos los modelos propuestos,
disminuyendo el GER en presencia de desnutricion. Esta disminucion en el GER,
puede explicarse por la posible pérdida de masa muscular en las personas con esta
caracteristica nutricional. La desnutricion parece disminuir el GER en pacientes con
ERC, posiblemente asociada con una disminucion en la MLG, lo cual es mas
frecuente conforme la enfermedad avanza.(71); sin embargo, la evidencia es
inconclusa ya que, mientras que el fendmeno es similar en las personas con
insuficiencia cardiaca(72), las necesidades energéticas de las personas con
desnutricion y cancer suelen estar aumentadas(73). Se ha demostrado que los
pacientes que no reciben didlisis pueden tener requerimientos energéticos mas
bajos que sus pares que reciben dialisis(21), pudiendo estar relacionado con los
procesos inflamatorios asociados con este tipo de tratamiento(59). Por otro lado, si
bien el GER disminuye en pacientes con ERC, esto no significa que debamos
mantenerlo con prescripciones de baja energia sino que debemos considerar su

aumento gradual para evitar la desnutricion y/o sobrealimentacion del paciente.

Por otro lado, se sugiere que, las comorbilidades aumentan el GER. Si bien el
diagnostico de DM no se asocié a mayores demandas energéticas en nuestros
modelos, la presencia de hipertension arterial, mostr6 un beta estandarizado
superior a 0.20. Otros modelos propuestos incorporan la DM en las ecuaciones,
aumentando o disminuyendo el GER asociado al diagndstico, dependiendo de las
variables con las que interactia dentro del modelo (38,39)). Varias comorbilidades,
como por ejemplo las condiciones catabdlicas, la diabetes mal controlada, el
sindrome metabdlico y el hiperparatiroidismo estan incluidos en estas variables que

pueden tener un efecto sobre el GER
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Ademas, la edad y el sexo se consideran variables estandar a tener en cuenta
cuando se habla de requerimiento energético. Desde el comienzo de la
investigacion del metabolismo humano se ha demostrado una correlacion entre
estas dos variables y el GER(12); este parece ser el caso de los pacientes renales.
Con el aumento de la edad, el GER disminuye, ademas de que el ser biol6gicamente

hombre incrementa el requerimiento energético.

Muchas de las ecuaciones de prediccion utilizadas hoy en dia, se desarrollaron en
poblaciones sanas, lo que pone en duda su validez para su uso en pacientes con
ERC. Esta es una de las principales razones para impulsar estudios de validacion
de herramientas clinicas especificas para cada entidad patologica. Debemos
colaborar para desarrollar y validar herramientas clinicas que nos ayuden a mejorar

el proceso de atencion nutricional de los pacientes renales.

Interesantemente, en los Ultimos afios diferentes grupos han realizado esfuerzos
considerables para desarrollar y validar ecuaciones especificas para la poblacién
con ERC(38,39,47,60). Las ecuaciones incluian variables de interés para nuestro
grupo de investigacion y algunas variables mas convencionales, que representan
casi el 50 al 77% de la varianza de REE. Usando estas ecuaciones como estandar
de referencia, nuestros modelos tienen un CClI de moderado a bueno,
particularmente cuando se comparan con el modelo de Xu X et al (39). Sin embargo,
la concordancia es moderada cuando otros modelos se comparan con las
mediciones del estandar de referencia (Cl) de nuestra poblacion. Esto indica que
las estimaciones varian entre poblaciones mientras que las ecuaciones son
similares. Aunque no existe un rango aceptable entre las calorias estimadas por
ecuaciones de prediccién y la medicidn calorimétrica, pensamos que = 300 Kcal
podria ser un buen rango. Es fundamental mencionar que ninguna de las férmulas
propuestas por nuestro equipo u otros autores cumple con esta caracteristica en
nuestra poblacion. Este fendmeno se ha reportado también en la poblacion en

tratamiento con dialisis (47).

Las caracteristicas especificas de los pacientes renales, como los cambios en la

hidratacion y el sesgo que esto puede representar en el peso corporal, la
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disminucién de la funcion renal per se, la uremia, la anorexia y la actividad fisica

disminuida, complican los resultados sobre este tema.

Este estudio tuvo limitaciones importantes, incluida la dificultad de determinar la
validez externa de nuestros modelos porque no pudimos aplicar las ecuaciones a
una muestra diferente de la utilizada para crear los modelos. Otra limitacion
importante de esta investigacion es el tamafio de la muestra. Si bien creemos que
el célculo utilizado para generar el modelo de regresion es suficiente, no lo es para
realizar estratificaciones o subanalisis mas finos en términos de poder estadistico.
Ademas, dado que no exploramos el estado de hidratacion en este estudio, el peso
puede estar sesgado; otros autores han propuesto la importancia de la
sobrehidratacién como variable importante en la estimacion del GER. También vale
la pena sefialar que el propdsito de este estudio fue evaluar el GER, lo que significa

gue el ejercicio y la actividad fisica fueron excluidos por definicién.

Por otro lado, dentro las fortalezas mas significativas de nuestro trabajo, se
encuentran que es uno de los pocos estudios que se han encargado de desarrollar
y validar una ecuacion de estimacion de energia para pacientes con ERC. También
incorpora variables poco exploradas como el estado nutricional y la fuerza de
prension de mano, como se sugiere en las guias y el consenso de expertos
realizado previo a este estudio. Adicionalmente, el trabajo compara modelos
previamente validadas para examinar la concordancia de sus resultados en nuestra

poblacion.

Conclusion Etapa 2.

Podemos concluir que los modelos que incorporan el estado nutricional y otras
variables clinicas como el peso, la MLG, las comorbilidades, el sexo y la edad tienen
un grado moderado de concordancia con las mediciones obtenidas mediante CI. La
concordancia entre nuestros modelos y otros previamente validados para el
paciente con ERC es alta; sin embargo, la concordancia entre estas Ultimas y las

medidas de la Cl es moderada. Con los resultados de este estudio, sugerimos el
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uso de férmulas basadas en el peso corporal, asi como iniciar con el uso de la

recomendacion mas baja de las guias KDOQI, 25 Kcals/kg de peso corporal.

Analisis secundario como tercer producto de doctorado. Etapa 3

Como parte de la conclusién del trabajo previamente descrito, el comité académico
propuso analizar el efecto de la sobrehidratacion sobre el gasto energético en
reposo en personas con ERC. A continuacién, se presenta la metodologia utilizada

para realizar el andlisis secundario de este estudio.

Objetivo general: evaluar el efecto del estado de hidratacion sobre el GER del

paciente renal crénico en estadios 3, 4 y 5 sin terapia dialitica.

La metodologia para realizar las mediciones de las variables se ha descrito en la

segunda etapa de este documento.

Los criterios de inclusién para este analisis secundario son los siguientes: 1)
Pacientes con ERC en estadios 3-5 sin dialisis, 2) que tuvieran una medicién de ClI
con coeficiente respiratorio > 0.6, 3) Que tuvieran andlisis de impedancia
bioeléctrica correcta, definida como una diferencia menor a 120 entre cada valor de
impedancia entre las distintas frecuencias (5, 50. 100. 200 Khz). 4) Que tuvieran <
20% de los datos perdidos.

El analisis de la dieta se hizo mediante recordatorio de 24 horas de 5 pasos,
registrado por personal previamente capacitado (2 nutridlogos).

Andlisis estadistico Etapa 3

Las variables independientes que tuvieran menos del 20% de pérdidas fueron
sustituidas por la medida de tendencia central correspondiente, respecto a la
distribucion de la variable (n=4 IBE). Se consider6 como normohidratacion a
aquellos valores de resistencia estandarizada por estatura (R/a) (semieje mayor)
dentro de 2 DE para poblacion sana mexicana (32). Por otro lado, la
sobrehidratacion se considero cuando los valores de R/a ((Q/m)) estaban fuera de -
2 DE, dado que el acortamiento del vector (Z), en el semieje mayor, es el
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responsable de detectar cambios de sobrehidratacion. Se graficaron las elipses de
acuerdo con los valores Z(R/a) y Z(Xc/a) y se compararon dos elipses mediante una
T2 de Hotteling. Las caracteristicas de la poblacién se presentan estratificadas por
el estado de hidratacion. Se evalud la correlacion de la R/a con las mediciones del
GER por CI. Se ajustdé un modelo de regresion lineal considerando como variable
independiente el GER medido con Cl y el estado de hidratacion ajustado con las
variables clinicas y demograficas estadisticamente diferentes. Se graficé del modelo

en cajas y bigotes.

Resultados Etapa 3.

Se incluyeron 80 personas en este analisis secundario, de las cuales 71 tienen CI
correcta. Los componentes de impedancia de 4 personas fueron imputados,
formando parte del grupo de personas con normohidratacion después de la
imputacién. La poblacion estratificada por el estado de hidratacibn muestra
diferencias estadisticamente significativas en la proporcion de personas con DM. El
peso corporal es mayor en las personas con sobrehidratacién ademéas de mostrar
una tendencia a menor velocidad de la marcha e ingestion de proteinas (Cuadro
11).

Cuadro 11. Caracteristicas clinicas de la poblacion estratificada por el estado de

hidratacion.
Variable All (n=71) Normohidratados | Sobrehidratados Valor
(n=60) (n=11) P

Diabetes 23 (31.9) 15(65.2) 8(34.8) 0.004
Hipertension 31 (43.6) 25(80.6) 6(19.4) 0.516
Mujer 38 (53.5) 32(84.2) 6(15.8) 0.833
Hombre 33 (46.5) 28(84.8) 5(@17.7)

Edad (afios) 48.9+16.2 49.7+17.1 44.5+10.5 0.390
Peso (Kg) 68.7+17 66.7+16.3 80.1+15.8 0.013
Estatura (m) 1.60+0.1 1.60+0.1 1.62+0.9 0.647

Componentes de impedancia bioeléctrica
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R (Q) 537.7+112.7 562.4+101.7 398.8+55.9 0.000

Xc (Q) 54+16.5 57.3+14.9 36.1+12.5 0.000

R/e (Q/m) 336.2+76.9 352.6+70.9 243.3+36.5 0.000

Xcle (Q/m) 33.8+10.7 35.949.8 21.3+7.7 0.000

PA (°) 5.7+1.1 5.8+1.1 5.0+1.1 0.061

Funcién fisicay estado de nutricién

Tiempo/4 metros 0.98+0.3 0.96+0.2 1.10+0.3 0.083

Fuerza de prensién de 25.2494 24.949.3 26.7+10.1 0.570

mano

EGS (normal) 60 (84.5) 50 (83.3) 10 (91%) 1.000

Datos de laboratorio

Hemoglobina 13.2+2.3 13.5+£2.2 11.8+2 0.024

Glucosa 93.6+£27.7 93.2+25.3 95.8+39.7 0.776

Urea 89.4+40.6 85.9+34.9 108+62.2 0.087

Creatinina 2.1(1.6-3.5) 2.1(1.6-3.3) 3.2(1.9-5.7) 0.144

TFGe (ml/min/1.73) 32.2 (16 — 45) 33 (17.5-47) 28 (12 — 40) 0.268

Consumo energético

Calorias (ingestion/dia) | 1460.3+471.6 1494.1+473.7 1309+458.3 0.236

Calorias /kg peso 22.519.2 23.5+9.3 16.7£5.9 0.020

Proteina () 61.2+21.6 63.3+21.9 49+16.9 0.054

Proteinas/kg peso 0.92+0.37 0.98+0.37 0.63+0.21 0.003

Grasa (g) 515 (37.5-71.9) | 53.1 (39-73.8) 40 (32-65.7) 0.260

Hidratos de carbono (g) | 196.6£71.5 198.5+73.4 187.1+69.6 0.643

Agua (ml) 1272.4 (994.7- | 1272.4 (1011- 1406 (960-1681) 0.780
1744) 1754)

Na (mg) 1780.9 (1226 - | 1780 (1264-2305) | 1742 (1181-2235) | 0.844
2303)

K (mg) 1613 (1238- 1653 (1318-2118) | 1424.2 (1051-1690) | 0.127
2118)

P (mg) 607 (446 -756) 622 (460-756) 429 (394-686) 0.104

T-Studebt, U-Man Whitney,

Chi exacta de Fisher
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Por otro lado, la resistencia estandarizada por estatura, tiene una correlacion

inversa con el GER del paciente con ERC (Figura 14).

2000
1

1500

1000

r=-0.67
R2 ajustada =0.27
Coeficiente = -2.52 (IC 95% -3.6 a-1.54)

500
1

T T T T
200 300 400 500
R/a (Q/m)

’ 95% ClI Estimaciones ‘

Figura 15. Linea de prediccion para la resistencia estandarizada por la altura y las
mediciones del GER dadas por calorimetria indirecta.

Las elipses de los grupos estratificados se muestran en la figura 16. Las

coordenadas negativas para Z (R/e) denotan sobrehidratacion (figura 16).

3 4
Z(R)

Normohidratacién

Sobrehidratacién

Figura 16. Vectores de Impedancia bioeléctrica (VIBA) para estratificar a la
poblacidén de acuerdo con el estado de hidratacion.

De acuerdo con la estratificacion de la poblacion, el GER de las personas con
sobrehidratacion es mayor en 313 Kcal/dia, aun ajustado por presentar diagnoéstico
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de DM, el peso, la velocidad de la marcha y la ingestion de proteinas en la dieta.

(Cuadro 12)

Cuadro 12. Pardmetros metabolicos para la poblacion estratificada de acuerdo con
el estado de hidratacion.

Parametros metabélicos

All n=71 Normohidratados Sobrehidratados
n=60 n=11
VO, (ml/min) 201.2456.7 194.2+51.3 239.5+71.2 0.013
VCO; (ml/min) 134.2+37.1 129.5+33 159.7+48.4 0.011
RC 0.67+0.04 0.67+0.05 0.66+0.02 0.724
REE (Kcal) 1385.9+392.1 | 1337.2+355.6 1650.8+495.6 0.014
A entre grupos (Kcal/dia) -313 (IC 95% -561.6 a -65.5) 0.014

Al analizar el consumo de alimentos de los pacientes, se encontrd que los

pacientes normohidratados consumen mas calorias de las recomendadas

(p<0.001) y mientras que aquellos con sobrehidratacion consumen una menor

ingestion de calorias con respecto a las recomendadas, (Cuadro 13).

Cuadro 13. Consumo de energia de acuerdo al estado de hidratacion

Calorimetria Registro de Valor p
indirecta alimentos
Normohidratados 1337.2+355.6 1494.1+473.7 0.001
Sobrehidratados 1650.8+495.6 1309+458.3 0.045

Diferencia de medias, T-Student

Tanto las personas con hidratacion normal, como con sobrehidratacion, tienen

diferencias estadisticamente significativas entre lo que consumen y lo que se

determiné mediante calorimetria indirecta. En la Figura 17 podemos observar que

las personas con sobrehidratacion muestran mayores requerimientos nutricionales

aun en funcién de posibles variables confusoras.

69




Normohidratacion

1,500 2,000 2,500
| |

1,000

500
|

[ GER

[ GER, ajustado |

1,000 1,500 2,000 2,500

500

Sobrehidratacion

[ GER

[ 1 GER, ajustado

Figura 17. Diferencia del requerimiento energético ajustado por variables.

Discusion Etapa

3.

El GER en el paciente renal es un tema poco estudiado. Nuestro equipo de

investigacion se ha dado a la tarea de profundizar para aportar conocimiento a dicho

tema. Trabajos previamente realizados han propuesto que las variables mas

importantes para explicar los requerimientos energéticos de esta poblacién incluyen
la MLG, la edad, el sexo, comorbilidades (especificamente DM e HAS) (38,39,74).
Sin embargo, también se ha mostrado que el estado de hidratacién puede afectar

la estimacién del requerimiento energético (20), ademas de que las guias actuales

sugieren considerar, de alguna forma inespecifica, el estado de hidratacion del

paciente con ERC (15). Nuestro equipo se dio a la tarea de realizar un analisis
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secundario (pos hoc) para determinar el efecto de la sobrehidratacion sobre el GER

de personas con ERC en estadios 3, 4y 5 sin TRR.

En este estudio, a sobrehidratacion definida como una R/e menor a -2DE en
comparacion a la poblacion de referencia, incrementa el GER de manera
significativa incluso en estadios tempranos de la ERC. Es importante mencionar que
se utilizé una herramienta con gran valor clinico, conocido como andlisis bivariado
de los vectores de impedancia bioeléctrica (BIVA, por sus siglas en ingles), la cual
tiene una especificidad y sensibilidad para identificar a personas con edema
subclinico (antes de que el paciente muestre sintomas claros de edema) del 99% vy
100% respectivamente (32,36). Dicho método compara una subpoblacién con una
poblacion estandar sana. La resistencia es especialmente volatil a los cambios de
hidratacion en las personas (33,34), en donde un acortamiento en el semieje de la
elipse, identifica mayor cantidad de agua en el cuerpo. La impedancia bioeléctrica
ha sido propuesta en las guias KDOQI para la atencién nutricional del paciente con
ERC, con el objetivo de evaluar la composicién corporal, incluida la cantidad de
agua del paciente (15). Sin embargo, la impedancia convencional (IBE) se basa en
ciertos supuestos de normalidad, entre ellos el supuesto de que el cuerpo esta
constituido en un 73% de agua (75). Estos supuestos de normalidad se pueden ver
afectados en esta poblacion dados los cambios hemodindmicos a causa de la
pérdida de la funcién renal (76). Aun a pesar de la hemodialisis ciertos pacientes no
necesariamente alcanzan el peso seco deseado, y hasta en un 27% se mantienen
sobrehidratados (77). En pacientes que aun no estan en didlisis, en etapas
tempranas pueden tener cierto grado de sobrecarga de volumen. En este analisis
secundario, la prevalencia de sobrehidratacion de nuestros pacientes fue de 15.5%,
representando mediciones erréneas de IBE convencional en el mismo porcentaje.
El analisis de vectores de impedancia, (VIBE) se basa en los componentes de la
impedancia (Z), R y Xc estandarizados sobre la estatura sin hacer estimaciones en
ecuaciones o supuestos de normalidad. Es una herramienta ampliamente utilizada
en pacientes con terapia dialitica, sin embargo, su utilidad en etapas tempranas es

basta, pues de identificar sobrehidratacion desde etapas tempranas de la
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enfermedad, se podrian hacer modificaciones holisticas en el tratamiento del

paciente e incluso prevenir mortalidad (76).

Por otro lado, es importante mencionar también que la sobrehidratacion en el
paciente con ERC se ha asociado a peores desenlaces cardiovasculares siendo
estos la principal causa de muerte en las personas con ERC, ademas de la
asociacion que existe entre la sobrehidratacion, inflamacion y el estado nutricional
del paciente con ERC (78). Este conjunto de entidades forma un fenotipo de
desnutricion conocido como desgaste proteico energético (DPE), con una
prevalencia de 11 al 54% en estadios 3 y 4 de la ERC (26). Dicha entidad es
caracterizada por la disminucion en la masa corporal, proteinas séricas y en la
ingestion de proteinas y calorias (79). En este andlisis, las personas con
sobrehidratacién consumen menos proteina y energia. Si hacemos el célculo, las
personas con sobrehidratacion tendrian un balance negativo de 10,230 Kcal/mes,
mientras que las personas con normohidratacion consumirian 4710 mas que lo que
requieren. De esta forma, creemos que los pacientes con ERC que tengan
sobrehidratacion son un grupo vulnerable a la desnutricion y por lo tanto sugerimos
prescribir la recomendacién nutricional a partir de 30 kcals/kg/dia. En relacion con
la ingestion dietética, identificamos que aquellas personas con sobrehidratacion
consumen significativamente menor energia y proteina por kg de peso corporal, asi
como en peso neto de proteina y calorias totales por dia. Esto puede crear un bucle
negativo, dado que ademas de gque necesitan mas energia, consumen menos de

esta, de acuerdo con el recordatorio de 24 horas.

Es interesante mencionar que la proporcién de sobrehidratacion en este analisis
parece no ser diferente entre los estadios de la enfermedad, sugiriendo que la
sobrehidratacion puede estar presente desde estadios 3 y 4 de la enfermedad. Esto
concuerda con reportes previos en los que se ha sugerido que la evaluacion de la
composicion corporal deberia evaluarse con VIBE desde etapas tempranas de la
enfermedad (76).

Por otro lado, la desnutricion identificada con EGS tampoco mostré diferencias entre

los grupos, sugiriendo que el edema no necesariamente va acompanado de
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desnutricion. Es importante puntualizar que la EGS incluye la evaluacion de edema
o0 ascitis dentro de los dominios que incluye, sin embargo, dada la naturaleza de la
subjetividad de dicha herramienta, es dificil identificar la sobrehidratacién si esta no
es clinicamente clara.

Conclusiones Etapa 3.

El estado de hidratacién puede afectar el GER del paciente. Los pacientes con
sobrehidratacion de esta cohorte tienen un GER de hasta 300 kcals por encima de
los pacientes normohidratados. Se debe considerar el uso de los VIBE para estudiar
este fendmeno incluso en estadios tempranos de la enfermedad, como un andlisis

de rutina para poder hacer mejores decisiones en el proceso de atencion nutricional.
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2. Participacion en el 3er congreso anual de nutricion renal COMENUR con la
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4. Clase: Ciclo Circadiano y Nutricion en la Enfermedad Renal Cronica.

Diplomado de Nutricion en el Paciente Renal COA-La Salle, Marzo 2022

Estancia doctoral.

Presentaciones de poster.
American Society of Nephrology (ASN), Orlando, Florida, 2022. Effectiveness of

Short-term, Home-delivered, Low Sodium Meals to Sustain Long-term Changes in

Dietary Behavior in Hemodialysis Patients.
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Dear Dr Willund,

The Journal of Physical Activity & Health (JPAH) gained momentum recently. Our mission of going global has been achieved by the 100 articles published in 2022 representing 54
different countries. Our impact factor increased from 2.0 te 3.0 in a span of only two years. Almost all authors of desk-rejected articles receive a decision letter within the first seven
days after submission, and the average time from submission to first decision dropped considerably.

However, we are fully aware that even more difficult than gaining momentum is to keep it. Therefore, starting in 2023, Dr. Melody Ding has joined as JPAH's co-Editor-in-Chief, to work
with Prof. Pedro Hallal. One of the new initiatives we will implement is to commission articles on highly relevant topics of the field of physical activity and health.

We selected you to be the lead person on a commissioned article on physical activity and kidney health. You can assemble a team of 6-8 authors, preferentially representing different
regions of the world, to produce such a piece. If you accept our offer, we would like to propose the following in relation to this paper:

1. To be submitted by the end of 2023.

2. To be limited to 5,000 words, 5 illustrations, and 50 references.

3. To present the status of the current scientific knowledge on the main research questions related to the topic of physical activity and kidney health, e.g. (a) what
the effects of physical activity are for patients with end-stage kidney disease; (b) how well physical activity programs for patients with end-stage kidney disease are
implemented worldwide: (c} can physical activity decelerate the progression of kidney disease; (d) what is known on the physical activity levels, correlates,
consequences, interventions and policy in relation to kidney health. Please understand these research questions are only suggestions — you and the team you
assemble will be free to choose the most relevant research questions for your article.

4. There is no restriction in terms of the methods you and the group will choose. You can opt to write a review piece, to conduct a meta-analysis, or even to
combine existing studies into a single database and present original analyses. Please choose the method that is most suitable for the research questions you want
to address.

5. If accepted, the article will be freely made available open access.

Look forward to hearing from you,

Best wishes, Pedro

Un estudio de revision esta en preparacion con el Cardiovascular and Renal
Research Team de la Universidad de lllinois, Urbana-Champaign, con el que
colabore durante la estancia

Experiencia en la solicitud de Grants de Investigacion

Uno de los principales objetivos de la estancia, era obtener experiencia en el
proceso y escritura de Grants. Dicho proceso se cumplié con la guia colaborativa
del Dr. Kenneth Wilund y la Dra. Angeles Espinosa-Cuevas, ademas de
colaboradores de nuestro instituto y de la universidad de lllinois.

Grants:
UNAM-UIUC collaboration.

Title: Development and Testing of a Virtual Reality Low Sodium Education App for
Hemodialysis

Title: Development of Culinary Medicine Program for Hemodialysis (HD) Patients.
Grain foods foundation.

Title: Development and Testing of a Plant-Based Whole Grain Culinary Medicine
Program for Chronic Kidney Disease.

National Institutes of Health (NIH).

Muscle Therapy for Hemodialysis Patients
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Figura anexo 4, gréafica de apalancamiento para identificar valores atipicos dentro
del modelo cuadrético.

Cuadro anexo 1 del modelo de regresion cuadrético, sin puntos influyentes.

n 46
F (7, 42) 11.95
Cuadro anexo 1. Caracteristicas del modelo de regresion lineal para p 0.000
explicar el gasto energético en reposo de pacientes renales en estadios 3,
4y 5 sin terapia de dialisis R? 0.68
R? ajustado 0.63
Variables Coeficiente | Error t p IC 95%
estandar
predictivas [
Masa Libre de Grasa? 0.18 0.048 4.04 0.000 | 0.09 0.28
(MLG?)
Fuerza de prension -0.02 0.102 -0.27 0.790 | -0.23 0.17
manual 2 (Kg/Fuerza)?
Edad (Afios)
40-60 afios 7.33 83.9 0.09 0.931 | -162.6 177.3
>60 afios -6.8 101.2 -0.07 | 0.947 | -211.6 198
Sexo (Hombre) 37.7 117.9 0.32 0.751 | -200.9 276.3
Desnutricién (EGS) -698.4 188.4 -3.7 0.001 | -1079 -316
Comorbilidades (DM/HAS) | 107 89.80 1.19 0.241 | -74.8 288.8
Constante 942.5 124.8 7.5 0.000 | 689.8 1195.2
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