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1.- INTERES ACTUAL DEL TEMA

Los pacientes con enfermedad renal cronica (ERC) tienen una alta
prevalencia de enfermedad cardiovascular, debido a la presencia de factores de
riesgo y a la propia enfermedad renal, que produce cambios importantes en el
sistema cardiovascular. La enfermedad cardiovascular (ECV) es la patologia
causal mas frecuente de la ERC, asi como, la principal causa de muerte en esta
poblacidn, sea cual sea su estadio (Locatelli F, 2000). Encontramos estudios donde la
morbilidad cardiovascular en pacientes con ERC es de 3,5 a cinco veces mayor
que en la poblacion general y de cinco a 50 veces en la poblacion en diélisis. La
mortalidad cardiovascular es 100 veces mayor en pacientes jovenes con ERC

que los jovenes sanos (Foley RN, 1995).

Los pacientes con ERC a lo largo de su evolucion presentan elevacion
del volumen extracelular, con o sin edemas, y/o aumento de su presion arterial.
La hipertension arterial estd presente en el 60,5% de los casos con ERC,
precisando entre 2-3 farmacos como medida de tratamiento antihipertensivo
(Ridao N, 2001). Los datos del estudio DOPPS reflejan que en Espafia el 77,4% de

los pacientes que entran en dialisis tienen hipertensidn arterial (Cruz Jm, 2003).

La prevalencia de hipertension arterial en los pacientes en Hemodialisis
es de alrededor del 60%, en el periodo interdialisis (Kooman JP, 1992), mientras
que en dialisis peritoneal estd entorno al 80% (menon MK, 2001). En el estudio
HEMO se estima que el 72% de los pacientes en hemodialisis en USA sufren de

hipertension a pesar de recibir medicacion antihipertensiva (Rocco MV, 2001).

Los pacientes que se encuentran en dialisis la prevalencia de HTA

desciende significativamente, en relacion con el control del volumen
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extracelular; sin embargo, entre el 5y el 75% pueden permanecer hipertensos
(Luik AK, 1998, Rahman M, 1999). El rango tan amplio de presencia de HTA es debido
probablemente a las diferentes formas de definirla y la dificultad de conseguir
un adecuado control del volumen. Segun Oe B y Jaeger JQ y col la hipertension
arterial de los pacientes en hemodidlisis (HD), asi como, en dialisis peritoneal
(DP) se debe en el 80% de los casos a un estado de sobrehidratacion crénica (oe
B, 2002; Jaeger JQ, 1999). Los pacientes de DP presentan mayor estado de
sobrehidratacion e hipertension arterial de mas dificil control respecto a los
pacientes en HD, sobre todo aquellos que llevan mas tiempo utilizando esta

técnica y menor funcion residual tienen (Enia G, 2001).

Encontramos experiencias como las de Tassin, en Francia, donde los
antihipertensivos se pudieron retirar en un 98% de los pacientes tras controlar el
estado de hidratacion utilizando dialisis largas y conseguir una reduccién de

ingesta de sal en la dieta (Charra B, 1996, Charra B, 1996).

La hipertension arterial es un factor que incrementa la morbimortalidad
de los pacientes en dialisis, ya que contribuye significativamente al desarrollo de
la hipertrofia ventricular izquierda (HVI) (primer signo ecocardiografico de
cardiopatria hipertensiva) (Foley RN, 1996).

La hipertrofia ventricular izquierda se presenta en el 40% de los
pacientes con enfermedad renal moderada y hasta en un 75% de los pacientes
que inician tratamiento con dialisis (Foley RN, Parfrey PS, Sarnak M, 1998; Foley RN, 1995).
Esta modificacion en la geometria ventricular ocurre con mayor frecuencia en
los primeros afios de iniciar la dialisis y sobre todo, en los pacientes en dialisis
peritoneal (Taken K, 1998, Enia G, 2001).

La presencia de HVI aumenta el riesgo relativo de mortalidad de

cualquier causa a 2,9 y la de origen cardiovascular a 2,7 (Silverebg JS, 1989).
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Disminuye la supervivencia en un 44 % a los 2 afios cuando la HVI es severa, y

en un 12% cuando es leve.

Algunos autores han descrito regresion parcial, y menos frecuentemente
total, de la HVI tras el control mantenido de la presion arterial (Foley RN, Parfrey PS,
Kent GM, 1998), que conlleva un efecto claramente beneficioso sobre la

supervivencia (London GM, Pannier B, 2001).

Por tanto, la valoracion del estado de hidratacién, asi como, el control de
la presion arterial e hipertrofia ventricular izquierda son muy importantes en los
pacientes en didlisis, para disminuir el riesgo cardiovascular y mejorar la morbi-

mortalidad.

Para valorar el estado de hidratacion de los pacientes en dialisis se utilizd
inicialmente el concepto de peso seco. En 1996, Charras lo definié como el peso
que alcanza un paciente al finalizar una sesion de dialisis quedando normotenso
hasta la proxima sesion, sin precisar ningun farmaco antihipertensivo (Charra B,
1996). Pero, podemos encontrar diferentes situaciones donde esta definicién nos
puede llevar a confundir el estado de hidratacion: la presencia de hipotension
por insuficiencia cardiaca, la hipertension no dependiente de volumen, o la
normotension en pacientes con tratamiento antihipertensivo, asi como también,
la dificultad de alcanzar el peso seco debido una mala tolerancia a la

ultrafiltracién por una incorrecta pauta de dialisis o lento refilling del paciente.

En la actualidad encontramos diferentes métodos para valorar el estado de
hidratacion de los pacientes en dialisis como: marcadores bioquimicos,

ecografia vena cava inferior, Bioimpedancia eléctrica, etc...
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2.- ENFERMEDAD RENAL CRONICA (ERC)
2.1.- DEFINICION

El Kidney Disease Outcome Quality Initiative (K-DOQI, 2002) define la
enfermedad renal cronica como la presencia de dafio renal durante al menos 3
meses, presencia de anormalidades estructurales o funcionales del rifién, con o
sin disminucién del filtrado glomerular, y manifestado por alteraciones
patolégicas o marcadores de dafio renal (alteraciones en la composicion de la

sangre u orina o alteraciones en las imagenes renales).

La ERC supone la reduccion de la funcion renal, que oscila entre
discretos deterioros que apenas conllevan alteraciones clinicas o metabdlicas
detectables y una ERC avanzada, con repercusiones clinicas graves (sintomas
urémicos) y una serie de trastornos funcionales que afectan a la préactica

totalidad de los sistemas corporales.

2.2.- CLASIFICACION

En los ultimos afos se ha extendido la clasificacion de la ERC en estadios

propuesta por la Kidney Foundation, (Tabla 1).

En la actual clasificacién de la enfermedad renal crénica incluye un primer
estadio en el que existen anomalias anatomicas con funcion renal normal o
aumento del Filtrado Glomerular (FG), que es una alteracion que se observa en

los estadios iniciales de la nefropatia diabética.

Recientemente se ha afiadido al estadio, las letras “T” para todos los
pacientes trasplantados, independientemente del estadio, y la “D” para dialisis
(Levey AS, 2003) para definir méas claramente la progresion de la enfermedad

renal entre los diferentes estadios o la diversidad de los mismos.
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Estadio Descripcion del FG (ml/min/1.73 m?)
1 Dafio renal con FG normal o alto >90
2 Dafio renal con ¥ ligero del FG 89-60
3 4 Moderado del FG 59-30
4 1 Severo del FG 29-15
5 Fallo renal < 15 o didlisis

Tabla 1.- Clasificacion de la ERC segin K-DOQI (K-DOQI, 2002). FG: filtrado

glomerular

Esta clasificacion es controvertida, encontandose pendiente de realizar

algunas matizaciones ya que en estadios 1y 2, con un FG > 60 ml/min/1,73 m?,

no esta especificado el motivo de su inclusién, ya que la presencia de

microalbuminuria, hialinosis segmentaria y focal, o la enfermedad poliquistica,

u otra causa, esta relacionada con enfermedades de evolucién muy diferente.

Los pacientes en estadio cinco que requieren terapia renal sustitutiva pueden

optar por la hemodialisis, la dialisis peritoneal y/o trasplante renal sustitutivo.
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2.3.- ETIOLOGIA

La nefropatia diabética y la nefroangioesclerosis ocupan actualmente los
primeros puestos de causa de ERC en Estados Unidos y otros paises
desarrollados, pero las glomerulonefritis y las enfermedades renales secundarias
a infecciones contintan siendo la principal causa de ERC en muchos paises con

£sCasos recursos econdmicos y sanitarios.

Diversos datos epidemioldgicos apuntan, a un incremento general de la
nefropatia diabética y de la nefroangioesclerosis y/o nefropatia hipertensiva, que
en algunos paises alcanzan proporciones alarmantes ya que estdn desplazando
progresivamente de los primeros lugares etiologicos a las glomerulonefritis.
Estos cambios en el perfil etioldégico de la ERC se inscriben en un contexto
mundial de incremento en la prevalencia de diabetes tipo 2, hipertension arterial
y envejecimiento de la poblacion, al menos, en los paises desarrollados.

Otros factores socio-sanitarios (sedentarismo, obesidad, adopcion global de
pautas dietéticas occidentalizadas) y genéticos (como la mayor predisposicion a
la nefroangioesclerosis de los pacientes de raza negra) desempefian sin duda un
papel destacado, pero muchas de las razones de estas diferencias etioldgicas son

desconocidas.
2.4.- EPIDEMIOLOGIA

2.4.1.- EPIDEMIOLOGIA ERC

La enfermedad renal cronica (ERC) representa uno de los principales
problemas de salud publica del siglo XXI, tanto por su elevada incidencia, como
por su importante morbi-mortalidad cardiovascular (Muntner P, 2002), con los costes

sociales y econdmicos que esto implica.
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En los ultimos afios se observa un incremento progresivo de la incidencia y
prevalencia de la ERC, asi como del nimero de pacientes que alcanzan un
estadio méas avanzado y que requieren técnicas de sustitucién renal. Esto se debe
a distintos factores, entre ellos la mayor longevidad de la poblacion y la
presencia de la enfermedad renal oculta. Ademas en esta poblacion a lo largo de
los afios existe una mayor presencia de patologia cardiovascular, especialmente
hipertension arterial (HTA) y diabetes mellitus (DM).

Segln el estudio NHANES Il (Third National Health and Nutrition
Examination Survey) la prevalencia de la ERC en poblacion americana adulta
no institucionalizada era del 11%, observandose que por cada caso de

enfermedad renal cronica terminal habian cien casos en estadios previos (Coresh J,
2003).

En los udltimos cinco afios mas de 25 estudios epidemioldgicos han
investigado la prevalencia en el mundo de la ERC, encontrandose una
prevalencia media de 7,2% en personas con > 30 afios, observando diferencias

segun la etnia (zhang QL, y otros, 2008).

En Espafia actualmente se ha realizando el primer estudio sobre la
prevalencia de ERC, cuyos primeros resultados han sido publicados
recientemente en el Estudio EPIRCE (Tabla 2). La prevalencia de ERC en
Espafia es 6,8% (3,3% de 40-64 afios, 21,4% en > 64 afios), similar a la
obtenida en diferentes estudios (7,2%) (zhang QL, y otros, 2008). Se aprecid una
prevalencia considerable de factores de riesgo cardiovascular clasicos:
dislipemia (29,3%), obesidad (26,1%), hipertension (24,1%), diabetes (9,2%) y
tabaquismo activo (25,5%). Los factores predictores independientes de ERC

fueron la edad, la obesidad y la hipertension previamente diagnosticada. Por
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tanto, la prevalencia de ERC (en cualquier estadio) en la poblacién general
espafnola es relativamente elevada, en especial en los individuos de edad
avanzada, similar a la de otros paises del mismo entorno geografico (Otero A, y

otros, 2010).

Estadio (ml/min/1.73 m?) Prevalencia (%)
1 >90 0,99
2 89-60 1,3
3 59-30 6,5
4 29-15 0,27
5 < 15 o dialisis 0,03

Tabla 2.- Prevalencia de la enfermedad renal crénica segun el estadio. Estudio EPIRCE.
2.4.2.- EPIDEMIOLOGIA DE LA TERAPIA RENAL SUSTITUTIVA

En el 2005 en Espafia, el tratamiento renal sustitutivo (dialisis y trasplante)
era necesario para 40.000 personas. Durante el 2005 iniciaron tratamiento
sustitutivo 4.125 personas, lo que supone una incidencia de 126 pac/pmp.
Respecto a otros paises europeos nos sitla en una zona intermedia.

La mortalidad en hemodialisis fue del 13,7%, 10,8% en didlisis peritoneal y
el 1,3% en trasplante, siendo éste uno de los indices mas bajos registrados hasta
la fecha. La mortalidad en tratamiento sustitutivo esta en torno al 5% entre los
pacientes de 45 a 64 afios, del 11% entre 65 y 74 afios y es del 19% entre los

pacientes mayores de 75 afos. (Arrieta J, 2008).

10
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En la Tabla 3 se especifica la incidencia y la prevalencia de las diferentes
opciones de la terapia renal sustitutiva del afio 2007 en la poblacion espafiola.
Un 86,4% de los pacientes que han iniciado tratamiento sustitutivo en lo
hicieron en hemodidlisis. Segun la técnica elegida encontramos: el 46,13%
recibian tratamiento con hemodialisis, el 6,15 con didlisis peritoneal y el 47,72

estaban trasplantados.

Pacientes incidentes 4.543
Pacientes en hemodialisis 3.925
Pacientes en didlisis peritoneal 564
Trasplante anticipado 54

Pacientes prevalentes 36.388
Pacientes en hemodialisis 16.864
Pacientes en diéalisis peritoneal 2.250
Pacientes en trasplante 17.444

Pacientes fallecidos 2.939

Tabla 3.- Incidencia y prevalencia de la terapia renal sustitutiva en el afio 2007 (estudio del
80,17% de la poblacién espafiola).

100
90

80

70 I Hemodialisis
60
50
40
30
20
10
0

I Dialisis Peritoneal

O Trasplante

Modalidad de Tratamiento

15-44 45-64 65-74 >75

Edad (afios)

Figura 1.- Porcentaje de pacientes en terapia renal sustitutiva segun el grupo de edad.
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La modalidad de tratamiento de los pacientes prevalentes varia ampliamente

segun el grupo de edad (Figura 1).

En la Comunidad Valenciana, el nimero de enfermos que en 2009 estaban
recibiendo tratamiento sustitutivo renal era de 5.643, lo que suponia una tasa de

prevalencia de 1.101 pmp.

En las Figuras 2 y 3 se refleja la evolucion de la prevalencia e incidencia de
la ERC en la Comunidad Valenciana desde 2000 hasta 2009.

En la Figuras 4 y 5 se refleja la evolucion de la prevalencia e incidencia de

la terapia renal sustitutiva en la Comunidad Valenciana desde 2000 hasta 20009.
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Figura 2.- Evolucion prevalencia ERC en la Comunidad Valenciana, periodo 2000-2009.

Fuente Registro de enfermos renales de la Comunidad Valenciana, 2009
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Figura 3.- Evolucion incidencia de la ERC en la Comunidad Valenciana, periodo 2000-2009.

Fuente registro de enfermos renales de la Comunidad Valenciana, 2009
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Figura 4.- Evolucidn prevalencia de la terapia renal sustitutiva en la Comunidad Valenciana,
periodo 2000-2009. Fuente registro de enfermos renales de la Comunidad Valenciana, 2009
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Figura 5.- Evolucion incidencia de la terapia renal sustitutiva en la Comunidad Valenciana,
periodo 2000-2009. Fuente registro de enfermos renales de la Comunidad Valenciana, 2009

El coste que supone el tratamiento de enfermedad renal cronica es muy
elevado, especialmente si se necesita tratamiento renal sustitutivo. Una idea
aproximada del coste de la ERC en estadio 5 (didlisis o trasplante) es del 2,3 %

del gasto sanitario espafiol.
2.5.- MORBI-MORTALIDAD EN LA ERC

La enfermedad cardiovascular es la principal causa de morbi-mortalidad
en enfermos con ERC, especialmente en aquellos con tratamiento sustitutivo
renal. El riesgo de morir, sufrir un evento cardiovascular o requerir
hospitalizacion es inversamente proporcional al filtrado glomerular (Blasco L,
2011). El riesgo de mortalidad en los pacientes con ERC es entre 10 y 30 veces
mayor que entre la poblacion normal de edad comparable (Levey, 1998; Van Dijk,
2001). Las infecciones son la segunda causa de morbi-morbilidad en la ERC

(USRDS, 2003; Goodkin DA, 2003) Y las neoplasias la tercera causa en frecuencia.
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Los factores de riesgo cardiovascular se deben considerar a la hora de
mejorar la calidad de la dialisis, ya que permite establecer estrategias de actuacion
sobre aquellos que son potencialmente modificables, asi como identificar a los
pacientes sometidos a un mayor riesgo. Podemos dividir los factores de riesgo
cardiovascular en clasicos (hipertension arterial, diabetes mellitus, dislipemia o
tabaquismo) y en emergentes (anemia, alteracion producto calcio-fosforo,

hiperhomoscisteinemia, inflamacion, sobrecarga de volumen,...) (Figura 6).

FACTORES EMERGENTES
FACTORES TRADICIONALES

- HiperPTH

- Dislipemia - Tiempo en dialisis

- Edad - Estrés oxidativo

- Hipertension . L .
Arterioesclerosis - Disfuncién endotelial

- Diabetes Mellitus L, -
Calcificacion CV - Inflamacion cronica

(hiperinsulinemia) - Hipercalcemia

- Pff,ltd_ISDOS'Clon - Hiperfosforemia
genética

. - Aumento CaxP
- Tabaquismo

] S - 25-OH-VitD
- Hiperhomocisteinemia

- Sobrecarga de volumen

CV: cardiovascular, HiperPTH: hiperparatiroidismo, CaxP: producto calcio-fésforo, 25-OH-VitD: 25
hidroxi-Vitamina D.

Figura 6.- Patogénesis de la enfermedad CV en pacientes con ERC (Nolan C, 2005).
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2.5.1.- Factores tradicionales de riesgo cardiovascular
2.5.1.1.- Hipertension arterial

La hipertension es un factor de riesgo cardiovascular clasico en la
poblacion general. Hay evidencias suficientes en la literatura que demuestran
que el riesgo de accidente cerebrovascular y enfermedad coronaria se
correlaciona de forma directa con las cifras de presion sistdlica y diastélica
(Chobanian AV, 2003). Este riesgo aumentado estd incluso presente con cifras
consideradas normales de presion arterial (Ogden LG, 2000), debido a la alta
prevalencia de trastornos comorbidos y de patologia cardiaca y vascular

subyacente que presenta los pacientes con insuficiencia renal crénica.

Numerosos estudios han conseguido demostrar que la presion arterial
elevada se asocia con mayor riesgo cardiovascular entre los pacientes en dialisis
(Duranti E, 1996). La mayoria de los trabajos demuestran una asociacion entre

presion arterial baja y mayor mortalidad (curva J o en U).

Port y cols encontraron que una presion sistélica por debajo de 110
mmHg se asociaba con un riesgo de mortalidad cuatro veces mayor (Port FK, 1999).
Igualmente, en el trabajo de Ideki la tasa cruda de mortalidad fue de 40% para
PA diastolica < 70 mmHg, 25% si PAD estaba entre 80-89 y 13% si PAD > 100
mmHg (1seki K, 1997). Zager y cols demostraron que la tasa de mortalidad mas baja
la tenian pacientes con una PA predidlisis entre 150-159 mmHg (zager PG, 1998).
Por el contrario, Foley demostro que un aumento de 10 mmHg en la presion
arterial se asocia independientemente con un aumento progresivo de hipertrofia
ventricular izquierda, desarrollo de novo de insuficiencia cardiaca y de

cardiopatia isquémica (Foley RN, 1996). Datos del estudio CREED sugieren que el
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riesgo de eventos cardiovasculares aumenta desde PA sistolicas de 125 mmHg

después de ajustar para el resto de las variables (Foley RN, Parfrey PS, Kent GM, 1998).

Estos datos sugieren que la hipertension a largo plazo en dialisis no es
inofensiva, sino que es un importante factor de riesgo cardiovascular.
Probablemente existan varios factores que expliqguen los hallazgos
contradictorios entre hipertension arterial en dialisis y riesgo cardiovascular. En
primer lugar, el periodo corto de seguimiento de la mayor parte de los estudios
gue muestran una correlacién negativa podria ser la causa de la ausencia de
correlacion, puesto que la presion arterial elevada debe estar presente durante un
periodo suficiente para contribuir a la enfermedad o a la mortalidad
cardiovascular. Sélo en estudios a corto plazo ese ha visto que la PA més baja se
asocia con mayor mortalidad; sin embargo, en observaciones a largo plazo se
demostrd que pacientes con PA normal tenian una mortalidad menor
comparados con aquellos con PA mas elevadas. Ademas del periodo de
seguimiento, otros factores adicionales que podrian contribuir a esta
controversia son la presencia de disfuncién miocardica, de una nutricién
deficiente y de arteriosclerosis grave que pueden disminuir la presion arterial y
explicar su asociacion positiva con la mortalidad “epidemiologia inversa”. Por
altimo, la relacion entre la hipertension y la enfermedad vascular en enfermos
en dialisis esta bastante disociada, dado que los pacientes en dialisis presentan
una amplia gama de presiones arteriales a lo largo del dia por las grandes

variaciones de volumen.
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2.5.1.2.- Diabetes Mellitus

La diabetes mellitus esta reconocida como el principal causante y
responsable de la progresion de enfermedad renal. Entre un 20 a un 40% de los
pacientes con diabetes mellitus tipo 1l desarrollara nefropatia y muchos de ellos
progresaran a la enfermedad renal terminal, favorecen la aterogénesis acelerada

y la progresién de la enfermedad cardiovascular (Martinez-Castelao A, 2005).
2.5.1.3.- Dislipemia

La dislipemia puede presentarse como el aumento de triglicéridos, c-
LDL o colesterol total y/o descenso HDL. Estas anormalidades lipidicas
frecuentemente acompafian y agravan la patologia renal, también favorecen la
aterogénesis acelerada y la progresién de la enfermedad cardiovascular (Crook ED,

2003).
2.5.1.4.- Obesidad

La obesidad, definido como indice de masa corporal > 30 kg/m?, se ha
descrito también como factor de progresion de enfermedad renal. Esta asociada
con una mayor probabilidad de producir un evento coronario en los pacientes en

hemodialisis (Praga M, 2002; Hallan S, 2006).
2.5.1.5.- Tabaquismo

El tabaco es un factor de riesgo cardiovascular indiscutible con gran
poder predictor de aterosclerosis. En los pacientes renales se ha demostrado la
relacion del tabaco con morbilidad y mortalidad cardiovascular, asi como con la
progresion de la enfermedad renal crénica en pacientes en estadios 2, 3y 4y en

trasplantados renales (Foley RN, 2003; Kasiske BL, 2000).
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2.5.2.- Factores emergentes o vinculados a la enfermedad renal

crénica

A pesar de la alta prevalencia de factores de riesgo tradicionales, sobre
todo en fases precoces de afectacion renal, siguen siendo incapaces por si solos
de justificar la elevada prevalencia de morbi-mortalidad cardiovascular. Por otro
lado, la asociacién entre los factores de riesgo tradicionales y el prondstico
cardiovascular en esta poblacion resulta a veces complicada, por el que un
excesivo control de estos factores como la dislipemia o la tensién arterial se
relaciona con peor prondstico, por estar asociado a estados de malnutricion o

inestabilidad clinica.
2.5.2.1.- Anemia

La anemia es una caracteristica tipica de la ERC que puede aparecer

desde estadios intermedios de la misma (Levin A, 1996).

Se ha demostrado una relacion inversa entre los niveles de hematocrito y
la morbi-mortalidad cardiovascular en pacientes en predialisis y en dialisis.
Ademas diversos estudios han demostrado que la correccion de la anemia limita
la progresion de la enfermedad renal y, en parte, regresa la hipertrofia
ventricular izquierda, disminucion del riesgo de enfermedad coronaria y muerte

cardiaca (collins AJ, 2000).
2.5.2.2.- Alteraciones del metabolismo calcio-fosforo

Diferentes estudios epidemiologicos muestran un nexo de unién entre el
metabolismo mineral y la mortalidad cardiovascular en pacientes con ERC. La
elevacion de las cifras de PTH se ha relacionado con un aumento de la rigidez
arterial, medida mediante velocidad de la onda del pulso y la presion de pulso,
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desde estadios precoces de enfermedad renal cronica (Block GA, 2004; Marco MP,
2003).

El aumento progresivo de los niveles de fosforo plasmatico en pacientes
con ERC se relaciona con un aumento del riesgo de mortalidad de manera que
por cada aumento de 1 mg/dl de fésforo aumenta un 23% la mortalidad. La
diferencia alcanza significacion estadistica a partir de 3.5 mg/dl de fdsforo

sérico independientemente de los factores de riesgo cardiovascular clasicos
(Ketsenbaum B, 2005).

2.5.2.3.- Vitamina D

Los niveles bajos de 25 hidroxivitamina D (25[(OH]D) se han
relacionado en la poblacion general con la presencia de hipertensién arterial,

hipertrofia ventricular izquierda y mortalidad de origen cardiovascular (Melamed
ML, 2008; Dobnig H, 2008; Zittermann A, 2009).
Se ha demostrado en diferentes estudios que los pacientes con

enfermedad renal cronica tanto en dialisis como predialisis presentan una alta
prevalencia de deficiencia e insuficiencia de 25(OH)D (E, Giovannucci, 2009; Pilz S,
2009) asi como la relacién de los niveles bajos con el riesgo cardiovascular tanto

en HD como en DP (wang A.Y, 2008).

2.5.2.4.- Estado inflamatorio

La inflamacidn es un reconocido predictor de mortalidad en los pacientes
con ERC (Pecoits-Filho R, 2004; Qureshi AR, 2002). El origen de la inflamacién no esta
claro del todo, aunque en los pacientes con ERC la uremia seria per se el origen,
ademas del efecto de la propia didlisis a través del empleo de materiales
bioincompatibles y liquido de dialisis contaminado, o en otros casos debido a las
infeccciones cronicas causadas por microorganismos como Chlamydia

pneumoniae, Helicobacter pylori, o Citomegalovirus. En los pacientes en DP la
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causa de la inflamacion puede darse por la bioincompatibilidad de las soluciones
de DP o por la alta presion intraperitoneal causada por un volumen alto

intraperitoneal (Krediet RT, 2004; Paniagua R, 2004).

2.5.2.5.-Disfuncion endotelial

La disfuncién endotelial es un fendmeno ampliamente documentado y de
inicio precoz en la aterosclerosis, que precede a los cambios estructurales y a las
manifestaciones clinicas (Frick M, 2007). El deterioro de la funcién endotelial se
atribuye al descenso en la biodisponibilidad del oOxido nitrico, factor
vasodilatador derivado del endotelio y con propiedades anti-ateroscleroticas.

Cheng LT y col encuentran que los estados de hiperhidratacion tambien

alteran la funcidn endotelial (Cheng LT, 2008).

2.5.2.6.- Hipoalbuminemia y la malnutricion.

La hipoalbuminemia y la malnutricion han sido también relacionados
con un incremento del riego de padecer cardiopatia isquémica (Foley RN, 1996;
Beddhy S, 2002). Se ha sugerido que pacientes desnutridos podrian tener una
reduccion de las defensas antioxidantes debido a la pobre ingesta nutricional
(Stenvinkel P, 1998; Cooper BA, 2004) Y una disminucion en la produccion de éxido

nitrico como consecuencia de unos niveles bajos de su precursor, la L-arginina.

2.5.2.7.- Recuento leucocitario y funcion inmunitaria.

El aumento del numero de neutréfilos y el descenso de los linfocitos
circulantes han demostrado ser marcadores biologicos de ateroesclerosis y
mortalidad cardiovascular tanto en la poblacion general (Furman Mi, 1996) COMO en
los pacientes en dialysis crénica (Reddan DN, 2003). Los pacientes con ERC
avanzada tienen alterada la funcién inmunolégica, por lo que la frecuencia y
gravedad de las infeccciones bacterianas, tanto comunes como oportunistas esta
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aumentada. Entre los factores prondsticos que se han implicado en el desarrollo
y gravedad de las infecciones estdn el tipo de acceso vascular, la

hipoalbuminemia y la malnutricion.
2.5.2.8.- Sobrecarga de volumen.

Las consecuencias de mantener la sobrecarga cronica de volumen son:
hipervolemia, hipertension arterial y disfuncion cardiaca; todas estas situaciones
suponen un aumento de la morbi-motalidad del paciente en dialisis (Silberberg JS,
1989; Foley RN, 1996). Ver apartado “Consecuencias de la sobrecarga crénica de

volumen”.

2.5.2.9.- Presion de pulso y la presion arterial media

La presion de pulso y presion arterial media nos indican el estado de
rigidez arterial, el aumento de esta se asocia con mayor morbimortalidad
cardiovascular (Mc Eniery cM, 2008). La importancia de ambas se puso de
manifiesto en investigaciones realizadas con la cohorte del estudio de
Framingham que evidenciaron un riesgo superior y creciente para la Presion
arterial sistdlica, en comparacion con la presion arterial diastélica elevada, en

individuos mayores de 55 afios.

2.5.2.10.- Otros.

Se han descrito otros factores que estarian implicados en mayor o menor
medida en el desarrollo de enfermedad cardiovascular en el enfermo con ERC,
como: excesiva activacion simpatica, albuminuria, hipotiroidismo subclinico,

factores genéticos o alteraciones en la coagulacion.
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3.- Consecuencias de la sobrecarga cronica de volumen

La sobrehidratacion puede presentarse de diferentes maneras, que abarcan
desde el edema periférico, congestion pulmonar asintomatica, derrame pleural o
pericardico, hasta edema agudo pulmonar (que constituye una de las urgencias
méas frecuentes del paciente en HD). Las consecuencias de mantener la
sobrecarga cronica de volumen son: hipervolemia, hipertension arterial y
disfuncion cardiaca; todas estas situaciones suponen un aumento de la morbi-

motalidad del paciente en dialisis (Silberberg JS, 1989; Foley RN, 1996).
3.1.- Hipertension arterial

El nivel de presion arterial 6ptima en diélisis no se conoce, debido a la falta
de consenso por ausencia de estudios aleatorizados y controlados. Algunos
sefialan como objetivo para los pacientes con hipertension arterial
sistolica/diastolica una PA predialisis de menos de 140/90 mmHg y para los
pacientes con HTA sistélica y presion de pulso aumentada una PA predialisis de
150-160/85-90 mmHg (London GM, 2001). Otros sugieren que el objetivo sea similar
al de la poblacion general con valores sistolicos por debajo de 140 mmHg.
Algunos investigadores han postulado que la presion arterial sistémica
excesivamente baja da lugar a un aumento de la mortalidad (la llamada curva en
J 0 en U) (zager PG, 2001). Pero la mayoria opina que la PA Optima en dialisis debe
ser la mas baja que sea bien tolerada y sin episodios de hipotensién intradialisis

(Schomig M, 2001).

Los objetivos exactos para la presiéon arterial deben definirse de forma
individual segun el estado cardiaco del paciente, su estado neurologico, los
trastornos comorbidos, la edad y otros factores clinicos (Foley RN, 1998). Para la

mayoria de los pacientes en dialisis, la presién arterial objetivo debe ser un valor
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medio predialisis por debajo de 140/90 mmHg, sin medicacion si es posible. En
el caso de monitorizacion ambulatoria, un objetivo razonable par la presion
arterial es el definido por una presion arterial ambulatoria, media que sea
inferior a 130/80 mmHg durante el dia y de menos de 120/80 mmHg por la

noche.

La prevalencia de HTA en pacientes con enfermedad renal cronica es muy
alta, debido a que esta aumenta conforme desciende el filtrado glomerular (cruz
M, 2003; Ridao N, 2001). La patogenia es multifactorial, aunque la causa mas
importantes es la expansion del volumen extracelular por sobrecarga hidrosalina
(Gunal AJ, 2001; Dionisio P, 1997). Una vez se inicia el tratamiento con didlisis,
frecuentemente se observa una disminucion del “peso seco”, que se acompaia
de un descenso de la presion arterial en ciertos pacientes. A pesar de alcanzar el
peso seco con didlisis, en algunos pacientes no se consigue controlar la HTA, lo
que supone que ademas de la sobrecarga de volumen, otros mecanismos deben

influir en la patogénesis.

Entre otras causas encontramos: activacion del sistema renina-angiotensina-
aldosterona, activacion del sistema simpatico, disfuncion endotelial
(disminucion de vasodilatadores endoteliales como el 0xido nitrico e incremento
de endotelina), tratamiento con eritropoyetina o0 aumento del calcio

intracelular/hiperparatiroidismo,...
3.2.- Disfuncién cardiaca

Las complicaciones cardiacas presentes en los pacientes con ERC son
fundamentalmente resultado de dos grandes alteraciones morfoldgicas. La
primera es la hipertrofia del ventriculo izquierdo (HVI) que, junto con las

alteraciones en el remodelado cardiaco y la fibrosis miocardica, constituye la
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lesion més prevalente en la ERC, y la segunda es la cardiopatia isquémica. Otras
complicaciones menos frecuentes son las arritmias, que a menudo son

consecuencia de las anteriores, la pericarditis y la endocarditis (Jofré R, 2006).

La HVI en pacientes en dialisis esta asociada con multiples factores, pero
sobre todo es debida a un mecanismo de adaptacion del masculo cardiaco a un
exceso mantenido de trabajo por sobrecarga de presion o de volumen. La HVI
concéntrica se produce ante una sobrecarga de presion asociada principalmente
con HTA sistolica, mientas que la dilatacion del VI se genera principalmente
ante sobrecargas de volumen (Chang ST, 2004; Hung KC, 2004). Por tanto, la retencién

hidrosalina puede contribuir a la HVI por un doble mecanismo.

En los pacientes en HD se ha descrito que la masa del V1 se correlaciona con
el volumen sanguineo circulante y con la ganancia de peso interdialisis (GPID).
Por otro lado, tras la HD, se reduce el tamafio del VI, principalmente por
descenso del diametro telediastolico del VI asociado a la ultrafiltracion (Nesrallh
G, 2003). Por tanto, es evidente que el exceso de volumen extracelular (VEC)
tiene un papel importante en las alteraciones cardiacas que se producen en los
pacientes en HD. Los pacientes en DP presentan menor afectacion cardiaca
debido a su ultrafiltracion lenta y mantenido, que sugiere un mejor control

hidrosalino y tensional.
3.3.- Morbimortalidad

La sobrecarga cronica de volumen se asocia a una mayor tasa de

morbimortalidad cardiovascular (Foley RN, 1996).

En los pacientes en HD se refleja en la ganancia de peso interdialisis
(GPID). Segun estudios una GPID excesivas, superiores al 6-7% del peso

corporal, se asocian con un mayor riesgo relativo de mortalidad (Teraoka S, 1995).
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Sin embargo hemos de tener en cuenta que una mayor GPID puede estar
asociada a una mejor nutricion y, por ello, ejercer un efecto paraddjico sobre la

mortalidad (Lépez-Gomez IM, 2005).

En el grupo de DP, la valoracion de la sobrecarga cronica de volumen es

mas dificil de valorar debido a las caracteristicas de la técnica.

Con estas premisas, la utilizacion de un método de determinacion del estado
de hidratacion nos permite ajustar mejor las pautas de didlisis, asi como la

educacion nutricional del paciente.

26



Introduccion

4.- COMPOSICION CORPORAL

El agua representa aproximadamente el 60% del peso corporal y varia
con la edad, el sexo y la proporcion de grasa corporal.

El agua corporal total se distribuye en dos grandes compartimentos: el
volumen extracelular que representa la tercera parte del agua corporal y el cation
dominante es el sodio, y el volumen intracelular que supone el resto del agua,
que se encuentra en las células musculares y otros tejidos, donde el catién
predominante es el potasio (Figura 7). La cantidad del agua de los tejidos es
muy variable, debido a que las células del tejido graso contiene casi la décima

parte del agua de las células musculares (watson PE, 1980).

Los movimientos de liquido entre los compartimentos intracelular y
extracelular se producen a través de la membrana celular, por medio de poros y
canales especificos, manteniendo un equilibrio osmético, que depende de la
concentracion de solutos osmaticamente activos a ambos lados de la membrana

celular.

El sodio y el potasio son los cationes mas importantes en el volumen
extracelular (VEC) y volumen intracelular (VIC) respectivamente, de tal modo,
que cada uno de ellos se encuentra en elevadas concentraciones en su medio, en
contra de un importante gradiente de difusion, que es mantenido por un
mecanismo activo con consumo de trifosfato de adenosina (ATP). El sodio y sus
aniones acompanantes, cloro y bicarbonato, son los principales determinantes de
la tonicidad del VEC, de su contenido en agua y, en definitiva, del tamafio del
VEC. Las variaciones en el contenido de sodio del VEC se traducen en cambios
en el volumen de este compartimiento. Los aniones macromoleculares (ésteres

fosforicos y proteinas) y el cation potasio son los principales solutos del VIC,
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determinantes, por tanto, de su tonicidad, su contenido en agua y su volumen

(Jofré R, 2006).

VEC (33%) Intravascular 20%
Intersticial 80%

\

Tejido corporal (40%)

v > VIC (66%)
Transcelular (1-2%) i

Figura 7.- Composicion corporal

El volumen extracelular, a su vez, se distribuye en otros dos
compartimentos, el espacio intravascular o volumen sanguineo, que contienen el
20% del volumen extracelular y el espacio intersticial, que incluye casi el 80%
restante. El espacio intersitial consta de dos estructuras solidas, los haces de
fibras de colageno y los filamentos de proteoglicanos, y del liquido intersticial,

que es un ultrafiltrado del plasma de los capilares.

El intercambio de agua entre los compartimientos intravascular e
intersticial se lleva a cabo por dos mecanismos, la difusion que permite la
transferencia de liquido en ambas direcciones y cuya intensidad a través de
todas la membranas capilares del organismo se calcula en unos 240 I/min, y la
filtracién, que es el movimiento neto de liquido que sale del capilar a nivel de
los extremos arteriales, calculada en unos 16 ml/min (Cronne C, 1979). ESte proceso

de ultrafiltracion no obedece a cambios de tonicidad, que es la misma en el
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espacio intersticial y en el plasmatico, sino que depende del equilibrio entre las
presiones hidrostaticas, oncéticas y coloidosmoticas en ambos compartimientos,
asi como de la permeabilidad de la pared capilar. A lo largo del capilar se
produce una caida de presion hidrostatica de unos 10-25 mmHg, manteniéndose
el resto de las presiones, lo que favorece que en el extremo arterial exista

ultrafiltracién, mientas que en extremo venoso predomine la reabsorcion.

En condiciones normales, hay un equilibrio a nivel de la membrana
capilar, por el cual el volumen de liquido que se filtra en los extremos arteriales
es reabsorbido en los extremos venosos, excepto un 10% aproximadamente que
vuelve a la circulacion a través del sistema linfatico. Sin embargo, pueden
existir ciertos factores que alteran este equilibrio, produciendo una expansion
progresiva y persistente del VEC que acaba formando edema. Entre éstos
destacan: factores hemodindmicos, como aumento de la presion hidrostatica
capilar y dificultad en el retorno venoso; hipoproteinemia, que desciende la
presion coloidosmdtica capilar; obstruccion linfatica, y aumento de la

permeabilidad capilar por inflamacion.

Existe un tercer espacio, que incluye el denominado agua transcelular,
que supone el 1-2% del agua corporal total y que incluye el agua de los espacios
cerebroespinal, pleural, peritoneal y gastrointestinal. En circunstancias
normales, es un espacio casi virtual, aunque en situaciones patoldgicas como en
casos de ascitis, ileo intestinal o derrame pleural, puede alcanzar un volumen
considerable. El agua transcelular tiene una composicion diferente del agua
extracelular, ya que ambos espacios estan separados no sélo por una capa de
endotelio capilar, sino también por una capa de células mas consistentes, que

modifican su cantidad y composicion (Jofré R, 2006).
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4.1.- Composicion corporal en la ERC

En condiciones normales, a pesar de las grandes variaciones en la ingesta
diaria de sal, el contenido corporal total de sodio y el volumen extracelular se
mantienen constantes gracias a la regulacion precisa de la excrecion renal de

sodio.

Los pacientes con ERC pueden conservar el control del volumen y la
composicion del liquido del espacio extracelular hasta fases muy avanzadas
(Kraut JA, 1997). Conforme desciende el filtrado glomerular, hay un incremento
adaptativo en la tasa de excreciéon de sodio por nefrona residual funcionante,
relacionado con la accién de factores natriuréticos circulantes (Ardaillou R, 1994;
Totsone K, 1994). De este modo, el balance de sodio se mantiene en situacion
estable. Ante sobrecargas de sodio por transgresiones dietéticas o retencion de
sal por sindrome nefrético o insuficiencia cardiaca asociados, se supera la
capacidad de adaptacion renal y se produce una retencién hidrosalina, con la

consiguiente formacion de edema.

Al progresar la enfermedad renal cronica a su estadio terminal, la
eliminacidn renal total de sodio desciende, lo que comporta un balance de sodio
positivo y una expansion del VEC. Este hecho condiciona un incremento del
gasto cardiaco y una disminucién de la resistencia vascular periférica para evitar
la elevacion de la presion arterial. Sin embargo, en la mayoria de los casos, la
resistencia vascular periférica esta normal o aumentada, con lo que la presion
arterial puede elevarse (weidman P, 1984). La diferente respuesta entre pacientes se
ha relacionado con niveles inapropiadamente elevados de angiotensina Il para el
estado de hidratacion que presentan y con una mayor concentracion de sodio en
la célula muscular lisa, que eleva la concentracion intracelular de calcio,

aumenta el tono vascular y produce edema de la pared arteriolar (Jofré R, 2006).
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4.2.- Composicion corporal en el paciente en dialisis

Las dos técnicas utilizadas para realizar dialisis son la hemodiélisis y la
dialisis peritoneal, cuyo objetivo es conseguir eliminar sustancias toxicas, el

control electrolitico y del estado de hidratacion

La hemodidlisis (HD) es la técnica mas utilizada y se caracteriza ser una
técnica que se realiza de forma intermitente. La pauta mas frecuente es de cuatro
horas/tres veces por semana 0 en ocasiones, debido a un mal control del
volumen, dos horas y media/cinco dias a la semana. Se basa en procesos de
intercambio entre dos compartimentos, la sangre y la solucién dializante, por
medio de gradientes de concentracion (difusion) o ultrafiltracion (conveccion)
individualmente o asociados entre si. Estos dos compartimentos estan separados
por una membrana que también interviene en el transporte selectivo de solutos.
Las caracteristicas fisicas y quimicas de una membrana de dialisis estan
determinadas fundamentalmente por la composicién del polimero, este puede

ser de celulosa y productos sintéticos.

La dialisis peritoneal (DP) es una técnica de diélisis continua que consiste
basicamente en el uso de una estructura fisioldgica, la membrana peritoneal,
para realizar el intercambio de solutos. Para ello se utiliza el espacio virtual de
la cavidad peritoneal al que se introduce a través de un catéter una solucion
acuosa a la que se afiade un agente osmatico (generalmente glucosa) con objeto
de crear un gradiente que permita la ultrafiltracion efectiva, es decir, no sélo que
evite la absorcion del liquido instilado, sino que ademas elimine el liquido
retenido. Sera a través del intercambio periodico de la solucion instilada en la
cavidad peritoneal como se conseguird el objetivo de sustitucion renal. Los

procesos fisicos de los cuales va a depender la DP son tres: los dos principales
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son la difusion segun la diferencia de concentraciones de solutos a ambos lados
de la membrana peritoneal y la ultrafiltracion resultante de los gradientes de
presion hidrostatica y osmotica creados entre la luz capilar, el intersticio y la
cavidad peritoneal. El tercer proceso implicado es la reabsorcion linféatica cuya

contribucion aunque menor no puede ser obviada.

Encontramos estudios donde se observa que los pacientes con DP presentan
un estado crénico de hiperhidratacion, comparable al que existe en pacientes en
HD antes de cada sesion. Este hecho es facilmente detectable cuando un
paciente es transferido desde DP a HD, situacion en la que habitualmente puede
disminuir el peso seco en 2-3 kilogramos a lo largo de las primeras sesiones.
Con frecuencia, esta sobrecarga hidrosalina es subclinica ya que la exploracién

fisica suele ser totalmente normal (Jofré R, 2006).

Ante estos datos, vamos a valorar la composicion corporal de los pacientes
con ERC en dialisis y las diversas variaciones que se producen en hemodialisis
y didlisis peritoneal.

4.2.1.- HEMODIALISIS

Los pacientes en hemodialisis presentan cambios en el VEC debido a la
naturaleza intermitente. Se producen incrementos periodicos en el VEC, que se
reflejan en un aumento del peso corporal en el periodo interdialisis y con un
descenso durante la sesién de HD por ultrafiltracion (UF) del volumen de agua
ganado y por transporte convectivo y difusivo de sodio. Vamos a analiza los
factores que condicionan la ganancia de peso interdialisis, asi como los cambios

de fluido inducidos durante las sesiones de HD.
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4.2.1.1. -Periodo interdialisis

La acumulacién de liquido es un problema frecuente de los enfermos en
didlisis y en particular, en los pacientes sin funcion renal residual. La ganancia
de peso interdidlisis (GPID) media es de 2-2.5 kg o 3-4% del peso corporal

(Lopez-Gomez JM, 2005; Sezer S, 2002).

La GPID es reflejo de la diferencia entre las entradas y salidas de agua.
Las entradas dependen de la ingesta de alimentos y liquidos y la producciéon de
agua enddgena, y las pérdidas de agua por diuresis residual, heces y pérdidas
insensibles. La mayoria de los pacientes en HD terminan perdiendo la diuresis
residual, mientras que la produccién enddgena de agua y la pérdida de agua
extrarrenal varia poco. Asi pues, el factor mas importante de la GPID es la
ingesta dietética.

- Ingesta dietética: El factor dietético mas importante relacionado con el
aumento del VEC es la ingesta de sal, debido a su efecto potenciador de la sed,
GPID e hipertension arterial. Los efectos negativos de la ingesta excesiva de sal
son tales que puede llevarnos a pensar que actla como una verdadera toxina
urémica. Las dietas restrictivas de sal disminuyen la sensacion de sed y
producen una reduccién significativa de la GPID. Por tanto, la ingesta total de
sal en pacientes en HD no deberia superar los 5 gramos diarios, aunque se debe
evaluar individualmente segun la situacion clinica del paciente, nivel de presién
arterial (PA) y funcion renal residual. Es importante advertir sobre la presencia
de aditivos o conservantes de los alimentos que contienen sale de sodio,
principalmente en forma de fosfatos, benzoato, hidroxido, propionato y
bicarbonato, asi como vigilar la prescripcion de farmacos que aportan

importantes cantidades de sodio, entre los que destacan los laxantes.
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- Ingesta hidrica: El principal factor que condiciona la necesidad de
ingestion liquida es la sed. Se ha demostrado que los pacientes en HD tienen
mas sed que los sujetos normales. Diversos estudios sugieren que algunos de
estos pacientes tienen el umbral osmotico para la sed més bajo. A pesar de la
importancia en la sed en la GPID, los mecanismos que contribuyen a la ingesta
liquida inadecuada en pacientes en HD no estan claramente establecidos.
Ademas de la ingesta de sal, se ha responsabilizado a otros factores, como los
altos niveles de angiotensina Il, las concentraciones bajas de potasio, la uremia,

la hiperglucemia y factores orofaringeos como la sequedad de mucosas.

- Sodio: Ademés de una excesiva ingesta de sal, no debemos olvidar
otras posibles vias de entrada de sodio como es el bafio de dialisis. Existe una
fuerte correlacion entre la GPID y la concentracion de sodio post-HD, como
factor potenciador de la sed. Estudios en los que se comparan concentraciones
altas y bajas de sodio en el liquido de dialisis demuestran que las HD con sodio
mas alto se asocian a un aumento en el sodio plasmatico postHD, mayor sed y
mayor GPID, sin que influyan en el sodio plasmatico pre-HD (Sang GLS, 1997).
Otro aporte infravalorado de sodio es la administracion de bolos de solucion
salina al 0,9 % o de cloruro sédico hiperténico como tratamiento de los
calambres durante la HD, ya que el 78% del sodio inyectado una hora antes de
terminar la sesion es retenido por el paciente y contribuye a incrementar su sed y

la GPID (Mann H, 1996).

- Urea: En estudios experimentales en ratas anéfricas y en humanos, se
demuestra que la infusion de urea es un factor dipsogénico evidente (zerbe RL,
1983). Sin embargo, parece que para que la elevacion de urea tenga poder
dipsogénico debe existir un gradiente entre la concentracién en el VEC y en el

VIC a lo largo del periodo interdidlisis, ya que la elevacion cronica y mantenida
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de urea, al ser un soluto que difunde con facilidad a través de la membrana
celular, no supondria una diferencia de concentracion entre ambos
compartimentos y no tendria poder dipsogénico. En pacientes en HD durante el
periodo interdidlisis, la urea se acumula principalmente en el VEC y con la
dialisis se elimina sobre todo desde este compartimento, lo que puede contribuir

a generar un pequefio gradiente que puede incrementar la sed.

- Angiotensina Il: El poder dipsogénico de la angiotensina Il se ha
demostrado experimentalmente en animales. En pacientes en HD, los
Inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina (IECA) se
correlacionaron con una disminucion de la sed y de la GPID (Moret K, 2002),
aunque estos resultados no han sido confirmados por otros autores (Martinez-Vea A,
1992). Recientemente, se ha demostrado que el efecto supresor inicial sobre la

sed mediado por los IECA desaparece al cabo de los pocos meses (Hamad A, 2002).

- Hiperglucemia: En los pacientes diabéticos, el mal control de la
glucemia es un factor osmolar estimulante de la sed. Se ha descrito una
correlacion positiva entre la GPID y los niveles de hemoglobina glicosilada
como indicador de pobre control glucémico (Ifudu O, 1999). Por tanto, una GPID
excesiva en diabéticos sugiere la necesidad de ajustar el tratamiento con

insulina.

- Otros factores: La administracion de algunos farmacos y la
participacion en eventos sociales que potencian la ingesta de bebidas alcohdlicas
y con cafeina son capaces de incrementar la GPID. Finalmente, existen factores
psicoldgicos que pueden condicionar la ingesta de sal y de agua de forma

importante.
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- Produccion de agua metabolica: Supone una pequefia cantidad de agua,
que se sintetiza en el organismo como consecuencia de la oxidacion del
hidrégeno contenido en los alimentos. Esta cantidad se mantiene constante en
cada individuo en situaciones de estabilidad, depende de la intensidad del
metabolismo y suele ser de 150-250 ml diarios. Sin embargo, puede aumentar de
forma considerable en estados hipercatabdlicos, siendo preciso tenerlo en cuenta

en casos de infecciones, ingresos, neoplasias o intervenciones quirurgicas.

- Diuresis residual: La preservacion de la funcion renal residual (FRR)
en los pacientes sometidos a hemodialisis cronica es importante. Se asocia con
una menor GPID, con un mejor aclaramiento de potasio, fosforo y acido Urico,
con una mejor calidad de vida y permite menores restricciones dietéticas y
tiempos de dialisis méas cortos. Sin embargo, lo habitual es un descenso

progresivo de la misma tras el inicio de las sesiones de HD.

- Pérdidas extrarrenales: Las pérdidas insensibles incluyen la difusion a
través de la piel y la evaporacién por el aparato respiratorio. La pérdida media
de agua a través de la piel es de unos 300-400 cc diaria. La presion de vapor de
aire espirado es mayor que la del inspirado, lo que conlleva una pérdida media
de agua por los pulmones de otros 300-400 cc al dia. Estas pérdidas pueden
variar en funcién de la temperatura ambiente. La pérdida digestiva por heces en
condiciones normales es sélo de unos 200 cc, por lo que carece de importancia
para el balance general. Ahora bien, en determinadas circunstancias, esta
pérdida puede ser muy considerable, como en sindromes diarreicos, vomitos

repetidos o en casos de aspiracion nasogastrica.
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4.2.1.2. -Periodo intradialisis

Durante el tiempo de HD (habitualmente 3-5 horas), el VEC
incrementado en el periodo interdidlisis debe descender hasta alcanzar el “peso
seco”. Asi, en este corto periodo de tiempo, se producen grandes pérdidas de
sodio, urea y agua, que disminuyen la osmolaridad plasmatica. El transporte
convectivo sustrae del espacio intravascular un ultrafiltrado de plasma, con una
cantidad de sodio similar a la plasmética y libre de proteinas, lo que condiciona
un aumento de la presion oncética, aunque sin cambios en la osmolaridad. Este
incremento de la presion oncotica trae agua desde el espacio intersticial, que se
encuentra sobrehidratado, hasta el espacio intravascular, proceso conocido como
relleno vascular y que puede acompafarse de ligero descenso del sodio

plasmatico por dilucién.

Por otro lado, el agua plasmatica supone s6lo un 93% del plasma total,
debido al volumen ocupado principalmente por las proteinas que contiene. En
cambio, en el liquido de dialisis, el agua constituye el 100% del volumen. Esto
significa que el sodio plasmatico difusible aumente en unos 10 mEg/L agua. Sin
embargo, este incremento se ve compensado por el efecto Gibbs-Donnan, por el
que el aumento en la concentracion de proteinas (con carga eléctrica negativa)
genera un gradiente eléctrico que retiene el sodio por atraccion eléctrica,
reduciendo de esa manera el sodio plasmatico difusible en un 4-5%. La
diferencia entre ambas fuerzas establece un aumento del sodio plasmatico
difusible de unos 3 mEg/L. Esto significa que para evitar la pérdida por difusién
de sodio, su concentracion en el bafio de dialisis debe ser unos 3 mEg/L superior
a la del plasma. Valores inferiores pueden contribuir a un descenso de

conductividad plasmatica.
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Mediante el trasporte difusivo, hay un gran intercambio de iones y
moléculas osmédticamente activas entre el liquido de dialisis y la sangres. Esto
produce cambios en la osmolaridad plasmatica y genera gradientes osmaticos
que condicionan movimientos de fluidos. La rapida difusion de la urea hacia el
liquido de didlisis disminuye su concentracion en el VEC. Existe un intento de
compensacion de esta caida mediante la salida de urea del VIC, pero este
proceso es lento comparado con la entrada de agua hacia el interior de la célula,
que es inmediato al gradiente osmaético y unos cien veces mas rapidos. Asi,
parte del liquido intersticial puede entrar en la célula, lo que dificulta el relleno
vascular, produciendo una disminucién del volumen plasmatico.
Concentraciones mas elevadas de urea predialisi producen un mayor descenso

de VEC y una caida mas intensa de la presion arterial sistolica.

Ademas de la concentracion de urea, el otro factor del que depende la
osmolaridad plasmatica es el balance de sodio durante la HD, que suele ser
negativo, aungue en ocasiones puede llegar a ser positivo. El balance de sodio
viene dado por las pérdidas por transporte convectivo modificadas por el
transporte difusivo, en funcién de las concentraciones en el plasma y en el
liquido de dialisis. En los primeros afios de la historia de la HD, se mantenian
concentraciones bajas de sodio en el liquido de dialisis (132 mEg/L), con
tratamientos mas largos para controlar la sobrecarga hidrosalina. Al acortar el
tiempo de didlisis por mejora de de la técnica, se incremento la morbilidad
intradialisis, con hipotensiones frecuentes y sindrome de desequilibrio. Esto se
atenué aumentando la concentracion de sodio en el liquido de didlisis, lo que
limita sus pérdidas por difusion y contrarresta la caida de la osmolaridad
plasmatica inducida por la diminucién en la concentracion de urea del VEC.

Esta situacion evita el movimiento de agua hacia las células, preservando el
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intersticio suficientemente hidratado para facilitar el relleno vascular. De este

modo, mejora la tolerancia hemodinamica intradialisis.

Concentraciones de sodio superiores a 140 mEg/l pueden generar un
gradiente de concentracion con el plasma que favorece una ganancia por
difusion, especialmente en pacientes con natremias bajas. El resultado final
puede ser un aumento de la concentracién plasmatica de sodio, lo que significa
mas sed, mayor GPID e hipertension arterial, que pueden tener un papel
importante en la morbimortalidad cardiovascular. Por tanto, para una UF
determinada, cuanto mayor ser la concentracion de sodio en el bafio de dialisis,

menor sera el balance i6nico eliminado.

4.2.2.- DIALISIS PERITONEAL

La dialisis peritoneal, se trata de una técnica continua y con mayor
estabilidad hemodinamica. El equilibrio del estado de hidratacion de estos
pacientes se mantiene gracias a la ultrafiltracion producida de forma continua y
a la presencia o no de diuresis residual. Debido a las caracteristicas de la técnica
no diferenciamos un periodo interdialisis o intradialisis. Las consideraciones
respecto a la ingesta dietética, hidrica, sodio, niveles de urea, glucemia y
angiotensina Il, produccion de agua metabdlica, asi como la diuresis residual o
pérdidas extrarrenales se han de tener en cuenta igual que en HD con una serie
de peculiaridades que vamos a indicar.

La ultrafiltracion (UF) en los pacientes en DP puede verse alterada en

diferentes situaciones:
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- Incumplimiento de la prescripcion (déficit de aprendizaje o educacion
en la tecnica, regimenes excesivamente complicados o aburrimiento del
paciente)

- Esquema de dialisis inadecuado a las caracteristicas del peritoneo del
paciente. Prescripcion no adecuada al test equilibrio peritoneal (TEP) como: el
uso de intercambios con permanencia largas y baja concentracién de glucosa,
sobre todo en altos transportadores, o pérdida reciente de funcion renal residual
(FRR) sin ajuste del esquema de dialisis

- Problemas mecanicos (fugas y malfuncion del catéter: atrapamientos
por el epipldn, obstruccién, malposicion)

- Alteracion en la Membrana Peritoneal

Por tanto, el diagnéstico precoz y correccién de los problemas en el

balance de liquidos, es muy importante, para ello realizaremos (Tabla 4):

- Monitorizacion del estado de hidratacion.

- Consejo dietético sobre la ingesta de sal y agua.

- Conservacion de la funcion renal residual.

- Empleo de diuréticos de asa a dosis altas (>200 mg/dia)
- Control de la Hiperglucemia.

- Optimizacién del esquema de dialisis para favorecer

la pérdida de volumen por UF

- Conservacion de la membrana peritoneal.

Tabla 4.- Medidas en DP para controlar el estado de hidratacion.

1.- Monitorizacion del estado de hidratacion.

La monitorizacion del estado de hidratacion de los pacientes en DP se ha de

realizado hasta el momento con “el peso seco”, la valoracion de la membrana
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peritoneal con la realizacion de un Test Equilibrio Peritoneal, la evaluacion la
funcidn renal residual y de la UF alcanzada en los intercambios diarios.

La valoracion de la membrana peritoneal por medio del TEP se realiza al
inicio de la DP (no antes de 4 semanas) y después del segundo afio de
tratamiento anual o cuando exista evidencia de sobrehidratacion o disminucion
de la UF. Esto permitira valorar el tipo de transporte peritoneal para solutos y

diagnosticar a los altos transportadores, para ajustar los recambios.

2.- Consejo dietético sobre la ingesta de sal y agua.

La valoracion de la ingesta de sal y agua se debe realizar de forma
individualizada e interviniendo a través del proceso de educacién y aprendizaje
del paciente. La ultrafiltracién se produce de forma continua y depende del las

caracteristicas del peritoneo y la pauta que utilizemos.

3.- Conservacién de la funcion renal residual.

Protegemos la funcion renal residual evitando el uso de sustancias
nefrotoxicas (aminoglucésidos, contrastes, AINEs) y empleando farmacos
renoprotectores. En particular, el uso de inhibidores de la enzima de conversion
de la angiotensina (IECAS) y antagonistas de los receptores de la angiotensina Il
(ARAII) han demostrado una reduccion en el ritmo de pérdida de la funcion

renal residual en los pacientes tratados con DP.

4.- Empleo de diuréticos de asa a dosis altas (>200 mag/dia)

El empleo de diuréticos de asa a altas dosis facilita el control del balance

hidrico, aunque no preservan la funcion renal.
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5.- Control de la Hiperglucemia.

La ultrafiltracién en la DP se basa en la concentracion de glucosa en el
liquido peritoneal, ya que genera un gradiente osmotico positivo hacia la
cavidad peritoneal que favorece la ultrafiltracion. Por este motivo, la presencia
de hiperglucemia en los pacientes diabéticos disminuye este gradiente y causa
un menor volumen de UF, por tanto es muy importante tener un buen control
glucémico. También, la presencia de hiperglucemia puede actuar sobre la
ingesta de agua, al aumentar la sed y favorecer la sobrehidratacion.

6.- Optimizacién del esqguema de didlisis para favorecer la pérdida de

volumen por ultrafiltracion:

Es muy importante optimizar el esquema de dialisis para favorecer la pérdida
de volumen y evitar la sobrehidratacion. Para ello, hemos de mejorar el
cumplimiento del tratamiento, con un correcto programa de educacién y apoyo
al enfermo. Los pacientes desde el inicio del aprendizaje deben de conocer el
diagndstico e importancia de la sobrecarga de liquidos (Ej., control de la presion
arterial, aparicion de edemas o disnea,...), ademas estar entrenados para la
utilizacion de las soluciones hipertdnicas cuando sea necesario. Ademas de
adecuar la prescripcion a las caracteristicas de la membrana peritoneal del

paciente, para optimizar las pérdidas de liquidos.

7.- Conservacién de la membrana peritoneal.

Las altas concentraciones de glucosa utilizadas en los liquidos de DP se han
relacionado con el desarrollo de alteraciones en la membrana peritoneal (MP)
(Coles GA, 2000), con el deposito de los productos finales de la degradacion de la
glucosa (GPDs) en el tejido peritoneal, asi como con alteraciones diabetiformes

en la microcirculacion y el desarrollo de neoangiogénesis (Gotloib L, 1999; Park MS,
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2000). Estos cambios son més manifiestos en los pacientes que permanecen mas

tiempo en DP y en aquellos que presentan fallo de membrana (williams JD, 2002;
Mateijsen MAM, 1999).
Actualmente existen soluciones de glucosa que contienen una cantidad muy

inferior de GPDs, tamponadas con lactato, bicarbonato (Tauer A, 2001) 0 mezcla de
ambos (Schalkwijk CG, 2000). Estas soluciones son liberadas desde bolsas de doble
camara, y debido a esto la glucosa puede ser esterilizada de forma separada a
otras sustancias y a un pH mas bajo, lo que produce una muy baja cantidad de
GPDs durante la esterilizacion en autoclave (wieslander AP, 1995). In Vvitro estas
soluciones han demostrado una mejor biocompatibilidad (witowski J, 2004).

Las medidas méas importantes para preservar la membrana de peritoneal
seran, por tanto, el uso de soluciones mas biocompatibles y el desarrollo de
estrategias que disminuyan el nimero de peritonitis. También la reduccion de la
exposicion de la membrana peritoneal a la glucosa puede mejorar los pardmetros

del transporte (Ho-dac Pannekeet MM, 1996).
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5- EL PESO SECO

El concepto de peso seco es una definicion antigua que ha ido
evolucionando y adaptandose a lo largo del tiempo. Es un término que nos sirve
para valorar el estado de hidratacion de los pacientes en dialisis y debe ser

considerado como un indicador de dialisis adecuada.

En 1967, Thomson lo define como el peso en el que el paciente reduce
su presion arterial hasta presentar hipotension arterial durante su ultrafiltracion y

esta no esta asociada a otra causa (Thomson GE, 1967).

En 1980, Henderson lo define como el peso conseguido tras una sesion
en el que no presenta ningun tipo de clinica, y estd asintomatico hasta la

siguiente sesion.

En 1996, Charras lo defini6 como el peso que alcanza un paciente al
finalizar una sesién de dialisis quedando normotenso hata la proxima sesion, sin

precisar ningun farmaco antihipertensivo (Charra B, Laurent G, 1996).

En 2008, Raimann lo define por medio de la realizaciébn de una
bioimpedancia en pantorrilla, durante la dialisis. El peso seco es aquel que se
alcanza en el momento que se produce el allanamiento de la curva de
proporcion. Esta curva es la representacion de la impedancia basal y la de ese

momento.

En 2009, Sinha y Agarwal proponen una definicion basada en medidas
objetivas y subjetivas. El peso seco es el peso mas bajo tolerado
posthemodialisis, tras producir un descenso gradual del peso, evitando signos o

sintomas de hipovolemia o hipervolemia (Sinha AD, 2009).
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6.- VALORACION DEL ESTADO DE HIDRATACION

Segln lo dicho anteriormente, el peso seco representa el estado de
normohidratacion o euvolemia después de la sesién de dilisis. Por tanto, en la
practica, podemos considerar el peso seco como el estado ideal de hidratacion,
por encima del cual el paciente presenta signos de hipervolemia: edema
periférico, congestién pulmonar o hipertension arterial, y por debajo aparecen
signos de deshidratacién como calambre, hipotension ortostatica o cefalea. El
calculo del peso seco en los paciente en dialisis, hasta este momento, es mas un
arte y una cuestion de ensayo-error, que una férmula matematica o el resultado

de la aplicacion de una técnica.

Desde hace varias décadas, este concepto ha estado asociado al control de la
presion arterial, ya que el volumen extracelular y el volumen plasmatico estan
en intima relacién. Asi, se reconocia que un paciente alcanzaba su peso seco
cuando al bajar de ese nivel, en la mayoria de las ocasiones, el paciente sufria

una hipotension.

El uso de la presién arterial como indicador del estado de hidratacion en
estos pacientes se ha universalizado, aunque en la mayoria de casos esto es
cierto, en ocasiones esta relacion esté lejos de la realidad. Podemos encontrar
diferentes situaciones donde esta definicion nos puede llevar a confundir el

estado de hidratacién por medio de la valoracion de la presion arterial:

- Pacientes con hipotensién que estan hiperhidratados por insuficiencia
cardiaca descompensada.

- Pacientes en tratamiento antihipertensivo, en cuyo caso la tension
arterial como marcador de hidratacion esta enmascarado.

- La hipertension no dependiente de volumen.
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Por tanto, en el pasado, la definicion de peso 6ptimo se basaba en el peso
alcanzado cuando aparecia un principio de hipotension o el peso tras la
administracion de fluido necesario para alcanzar la normotension. Con las
hemodialisis de larga duracion, utilizada hace afios, esta definicion podia ser
satisfactoria, pero actualmente con una dilisis de corta duracidén, los pacientes
pueden presentar hipotension antes de alcanzar el peso seco. De esta forma,
puede ser dificil distinguir entre un objetivo de peso seco incorrecto y un
proceder inadecuado (dialisis corta con tasas altas de UF) para alcanzar el
objetivo deseado. Las hipovolemias transitorias con episodios de hipotension
son también un obstéculo.

Ademas el valor absoluto del peso seco puede variar con el tiempo segln
cambios de masa grasa y masa magra corporales. EI mayor cambio ocurre en los
primeros meses después de iniciar la dialisis, cuando el paciente pierde peso a
expensas de la UF del VEC sobrehidratado, aunque puede mejorar su estado
general y el apetito, con lo que gana masa magra y grasa. Durante este periodo,
el valor del peso seco puede incrementarse gradualmente algunos kilogramos sin
aumento de su presion arterial.

El peso seco puede descender muy rapidamente si el paciente pierde masa
grasa y muasculo como resultado de procesos intercurrentes, tales como
infecciones, intervenciones quirurgicas o ingresos hospitalarios, situaciones que
son facilmente reconocibles. Sin embargo, es importante tener en cuenta que el
peso seco puede también variar de forma indetectable. Una discreta ausencia de
apetito durante pocas semanas puede reducir la masa magra en varios
kilogramos. Si este hecho pasa inadvertido y el peso seco objetivo lo
mantenemos igual, la pérdida de tejido magro es compensada por un exceso de
VEC equivalente, lo que puede dar lugar a un inexplicable incremento de la
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presion arterial. Cuando se corrige de nuevo el peso seco, la presion arterial
suele volver a sus valores previos en pocas semanas. Por tanto es necesario
revaluar permanentemente el peso en los pacientes en didlisis.

Existen diferentes métodos para valorar el estado de hidratacién de los
pacientes en diélisis (Tabla 5).

1.- Criterios clinicos

2.- Marcadores bioquimicos

3.- Ecografia vena cava inferior

4.- Bioimpedancia eléctrica

5.- Monitorizacién del volumen sanguineo

6.- Dilucidn con is6topos radioactivos

Tabla 5. Métodos de valoracion del estado de hidratacion.

6.1.- Criterios clinicos

La evaluacién clinica es la mas utilizada habitualmente por su féacil
aplicaciéon a la cabecera del enfermo. Incluye: historia clinica sobre habitos
dietéticos como la ingesta de sal y agua; valoracion de sintomas que dependen
del estado de hidratacion, como cefalea, disnea, calambres, ortopnea e
hipotensidn ortostatica; signos clinicos con presencia de edema periférico, peso
medido en bascula, ganancia de peso interdialisis, auscultacion patologica y
comportamiento de la presion arterial. Estos datos pueden completarse con una
radiografia de torax para evaluar el tamafio cardiaco y posibles signos de

congestion pulmonar, asi como con parametros analiticos como elevado
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hematocrito, las proteinas totales y la albumina sérica, que disminuyen por

dilucion.

En la practica clinica la expansion de los compartimentos o
hiperhidratacion, es definida como aparente cuando esta asociada a un aumento
de peso de 4-5 kg, correspondiente a una expansion de volumen del 30%. La
deshidratacion mas frecuente, de grado leve o moderado, no tiene sefales
seguras de referencia ni de médicos ni de laboratorio, sobre todo en el paciente
con funciéon renal reducida o en terapia sustitutiva con HD o DP. La
deshidratacion extrema no es distinguida de caquexia sin edemas. La pérdida de
masa grasa en el obeso en régimen hipocaldrico es interpretada a las variaciones
del peso de los compartimentos tedricos de la masa grasa y de la masa libre de
grasa. Las variaciones del peso en el paciente con insuficiencia multiérgano no
son interpretables con ninguna combinacion de examenes de laboratorio o de
sefiales clinicas. Por tanto, la determinacion del estado de hidratacion por medio
de la clinica resulta dificil, insegura, insensible, poco exacta y no reproducible,
por lo que se han desarrollado otros métodos para cuantificar de forma mas

objetiva el estado de hidratacidn de estos pacientes (Charra B, Laurent G, 1996).

6.2.- Marcadores bioguimicos.

6.2.1.- Péptido atrial natriurético

El péptido atrial natriurético (PAN) es fundamentalmente secretado por
la auricula cardiaca como respuesta ante una sobrecarga de presion o estrés de la
pared auricular, por lo que se relaciona con estados de hipervolemia.

En paciente en dialisis, los niveles plasmaticos de PAN y de su segundo
mensajero, el 35 guanosina monofosfato ciclico (GMPCc), estan elevados debido

principalmente a una mayor liberacion de PAN por sobrecarga de volumen
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(Wolfram G, 1996). Recientemente, se ha demostrado que el PAN se correlaciona
con la edad y con la enfermedad cardiovascular, comportandose como un
predictor independiente de mortalidad cardiaca, similar al indice de masa del
ventriculo izquierdo o a la proteina C reactiva (Nakatani T, 2003).

Lauster y colaboradores determinaron estos parametros en una poblacion
no seleccionada de pacientes en HD, y observaron que son muy altos con
respecto a sujetos controles y que descienden significativamente durante la HD,
aunque permanecen superiores al rango normal a pesar de reducir el volumen
hacia el peso seco (Lauster F, 1993). Esto implica que otros factores pueden
contribuir al ascenso o descenso de estos marcadores. Entre ellos, destacan la
disminucion del aclaramiento renal de estas sustancias, aumento del
aclaramiento segin la técnica de didlisis, insuficiencia mitral, disfuncién
cardiaca inicialmente insospechada o répido movimiento de fluido entre el
espacio intracelular y extracelular. Asi en el mismo estudio, a aquellos pacientes
con niveles de GMPc superiores a 20 pmol/ml post-HD, se les redujo el peso
seco, consiguiendo descender los niveles excepto en algunos pacientes, en los
que se descubrié una enfermedad cardiaca subclinica con disfuncion ventricular
responsable de la mayor elevacion de los péptidos citados. Sin embargo, en

otros estudios, los resultados son mas controvertidos (Kouw PM, 1993).

Se ha observado una correlacion entre niveles de PAN y GMPc y
cambios en el peso antes y después de dialisis. Pero con respecto a las cifras de
presion arterial, solo se ha demostrado correlacion entre los niveles de GMPc y
la presion arterial media postHD (Lauster F, 1990).

Los niveles de PAN y GMPc se han relacionado con el diametro de vena
cava inferior medidos antes de HD, resultando significativos cuando se excluian

los pacientes con dilatacién de la auricula derecha (Leunissen KML, 1993).
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Por lo tanto, el PAN y el GMPc solo son utiles como marcadores de
sobrecarga de volumen en sujetos sin alteraciones de la hemodinamica cardiaca.
PAN y GMPc son sensibles para detectar estados de sobrehidratacion, pero no
son especificos. Niveles bajos de PAN y GMPc no es especifico de estado de

deshidratacion.

Ademads, resultan costosos por tratarse de técnicas de
radioinmunoensayo, los resultados tienen que ser evaluados retrospectivamente
y, finalmente, no son capaces de discriminar entre pacientes hipovolémicos y

normovolémicos.
6.2.2.- Péptido natriurético tipo B (BNP)

El BNP es un péptido de 32 aminoacido estructuralmente similar al PAN.
Contiene una estructura circular compuesta por 17 aminoacidos comdn a todos
los péptidos natriuréticos. EI BNP es sintetizado como una prohormona,
proBNP (108 aminoacidos), el cual es descompuesto por una furina en las
moléculas activa (BNP) e inactiva (NT-proBNP). Tanto el pro-BNP como el
BNP y NT-proBNP pueden estar presentes en el miocardio y el plasma. El
proceso de descomposicion parece que se realiza en el miocardio. EI BNP es
mas estable que el PAN en el plasma y tiene una vida media més larga (22 min),
lo que puede ser atribuido a su menor afinidad por los receptores y a la
endopeptidasa neutra (wahl HG, 2004). La vida media del NT-proBNP es de 70

min, unas 15 veces mayor que el BNP.

Mientras que en el corazon humano normal el PAN es secretado
principalmente por los miocitos auriculares, el BNP es producido por el
ventriculo en respuesta a su dilatacion y a la sobrecarga de presion (Lee SW,
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2003). En sujetos normales, las concentraciones plasmaticas de BNP son mas

bajas que las de PAN.

El BNP provoca natriuresis, vasodilatacion, inhibicion del sistema renina-

angiotensina y de la actividad del sistema nervioso simpatico (Daniels LB, 2007).

Hay una correlacién entre las concentraciones de BNP vy la tasa de filtracion
glomerular, tanto en pacientes con insuficiencia cardiaca como en los que no la
tienen. Esto se debe a que el BNP se metaboliza en unos receptores especificos
localizados en el rifion, pulmon, higado y a lo largo de todo el endotelio
vascular, es eliminado por el rifién, como el NT-BNP (khalifeh N, 2009). Por tanto,
el punto de corte de las concentraciones de BNP en los casos de enfermedad
renal cronica y fallo cardiaco debe ser mas alto. Deberia estar sobre 200 pg/ml
en aquellas situaciones en las que la tasa de filtrado glomerular es de 60 ml/min.
El BNP no debe ser interpretado como un valor aislado, sino en el contexto de la

situacion clinica general.

En la insuficiencia cardiaca puede haber una reduccién del flujo sanguineo
renal con una elevacion de la creatinina sérica y, por tanto, un filtrado
glomerular falsamente mas bajo. Ademas la sobrecarga de volumen cronica en
pacientes con fallo renal con o sin fallo cardiaco puede producir una hipertrofia

ventricular izquierda y tension de pared, lo que estimularia la secrecion de BNP.

La concentracion de BNP también esta incrementada en los pacientes en
hemodialisis (Naganuma T, 2002), debido por un lado, a que un porcentaje de esta
molécula se elimina via renal y, por otro, a la alta incidencia de disfuncién

sistdlica en los pacientes en dialisis (Sheen v, 2007; Sanjuan R, 2011).
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Los estudios han demostrado que el BNP estd elevado en la enfermedad
renal cronica y que desciende entre un 20 y un 40% después de las sesiones de
didlisis. La reduccion podria explicarse por una disminucion en la produccion de
BNP causada por una reduccién del volumen plasmatico, por su eliminacién por
hemodialisis o por ambos factores (Lee sw, 2002). Matthew A y col realiza un
estudio de BNP y fragmentos de N terminal BNP en pacientes con ERC, en
didlisis (HD o DPCA) y trasplantados renales (Roberts MA, 2008). Observa que los
niveles son mas altos de BNP en los pacientes que estan en didlisis, los de
menor filtrado glomerular y los que presentan disfuncion sistélica ventricular
izquierda. En cada uno de los grupos hay diferencias segun tengan o no historia

de enfermedad cardiovascular.

Torregrosa y col analizan y comparan la concentracion sérica de BNP en tres
grupos de pacientes urémicos dializados con diferentes técnicas de
hemodiafiltracion. Se observa que tras la sesion de diélisis se produce un
descenso significativo, tanto en el periodo corto como en el largo. Ademas, se
apreciaban concentraciones mas bajas de BNP postdidlisis, en aquellas técnicas
en las que se aplicaba un mayor volumen de conveccién (HDFOLd y HDFOL),
ya que el BNP es una molécula de mediano peso molecular, y por ello se
elimina fundamentalmente por conveccion. Se observo, al igual que otros que el
rango de los niveles de BNP es muy amplio, siendo de media preHD
770,45+792 pg/ml y postHD 473+460 pg/ml (Torregrosa E, 2009).

La determinacion de los valores basales de BNP podria ser importante en
pacientes en dialisis, ya que las variaciones probablemente expresen cambios en
el volumen sanguineo. Asi, un valor determinado de BNP basal podria ayudar a

determinar la cantidad de volumen que deberia ser extraido. No obstante,
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actualmente no se dispone de una evidencia suficientemente fiable para

recomendar una pauta de dialisis dependiendo de los valores de BNP.

6.3.- Ecografia de la vena cava inferior

Los pacientes con un exceso de liquido extracelular aumentan el volumen
intravascular, aumenta la presion venosa central y el diametro de la vena cava
inferior, por tanto, la valoracion de la misma nos permite la determinacion del
estado de hidratacion. Las dos mediciones que se realizan para su valoracion
son: el diametro de la vena cava inferior y el indice de colapso.

El didmetro de la vena cava inferior (DVCI) es el diametro anteroposterior
de la vena cava inferior medido en el segmento hepatico, justo por debajo del
diafragma, en espiracion. El indice de colapso (IC) es el colapso que se produce
en la vena cava durante la respiracion, definido como la relacion porcentual de
la diferencia entre el diametro maximo en espiracion y el diametro minimo en

inspiracion con respecto al didmetro maximo en espiracion (Figura 8).

HIGADO

DESEMBOCADURA VCI EN AD

IWES R15 G69 €8 A2
:ECOCARDIO DVA: 100%

Figura 8.- Variaciones respiratoria de la vena cava inferior (VCI).

ElI DVCI y IC se ha correlacionado con el estado de hidratacion de

pacientes en HD y la presion de la auricula derecha (Cheriex EC, 1989; Schumacher J,
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2000); la determinacion del estado de hidratacion se realizd por medio de
cambios en el peso corporal, la presion venosa central y el volumen plasmatico
medido por albumina isotdpica o por la determinacion del hematocrito (Ando v,
1995; Leunissen KML, 1093). EI DVCI normal (entre 8 y 11,5 mm/m?) se traduce en
un descenso de los eventos intrahemodialisis, masa ventricular izquierda y

mejora la esperanza de vida (Chang ST, 2004; Chang ST, Chen CL, 2004).

El DVCI se correlaciona estrechamente con el tamafio de las cavidades
cardiacas y con la masa del ventriculo izquierdo tanto en HD como en DP (Toprak

A, 2003).

El DVCI no esté influido sélo por el estado de hidratacion del sujeto, sino
existen variables de confusion que debemos tener presentes como el
funcionamiento cardiaco derecho, la insuficiencia tricuspidea y la hipertrofia
ventricular izquierda, que pueden alterar esta correlacion. Ademas, en
poblaciones sanas encontramos variaciones en el DVCI, debido a la relacion
inversa que presenta con la frecuencia cardiaca (Madelbaum A, 1996). Otro factor
relevante en los pacientes en HD es el tiempo que ha transcurrido desde el final
de la sesién hasta el estudio ecocardiografico. Mediciones inmediatamente
después de la HD, cuando el rellenado vascular desde el espacio intersticial no
es todavia completo, pueden infraestimar el grado de hidratacién y la misma
técnica, realizada pocas horas después, puede dar resultados diferentes (Katzarski

KS, 1997).

Una determinacién aislada no es de gran ayuda debido a la amplia
variacion del DVCI, lo cual hace dificil establecer el rango de la normalidad,
pero determinaciones seriadas pueden ser utiles para detectar cambios en el
estado de hidratacion de estos pacientes. La medicion del DVCI se pude medir

de forma facil pero presenta un coeficiente de variacion interobservador del
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2,2% y un coeficiente de variacion intraobservador de 1,4%. El IC es menos

reproducible. (Madelbaum A, 1996).

Se ha estudiado la realizacion de la ecocardiografia de la VCI en la
cabecera del paciente, con un sistema movil y por una persona no experta en la
ecocardiografia, para realizar una valoracion rapida. Brennan JM vy col
observarén una importante variacion interobservador en la valoracion VCI con
este sistema, encontrando una escasa correlacion entre el estado de hidratacion y

el IC (Brennan JM, 2006).

Por tanto, aunque la medicion del DVCI es una técnica no invasiva para
valorar el grado de hidratacion, su utilidad clinica en dialisis es escasa dado que
requiere accesibilidad al ecografo o ecografista, y en los pacientes en HD resulta
incdmodo por la necesidad esperar a que el relleno vascular se haya completado
tras la sesion. Sélo puede resultar de utilidad practica en casos de estudios

prospectivos, donde se estandarice la técnica y el tipo de pacientes a valorar.

Esta técnica es mejor que los marcadores bioquimicos para valorar el

estado de deshidratacion.

6.4.- Bioimpedancia eléctrica (B1O).

La bioimpedancia eléctrica (BIO) permite conocer la composicion
corporal y distribucion de los fluidos. Es un método sencillo, barato,

reproducible, no invasivo y de facil aplicacion.

Desde que comenzo a aplicarse en clinica, y con la comercializacion de
diversos modelos de aparatos de BIO a partir de la década de 1980, este método
ha ido suscitando cada vez mayor interés para su aplicacion en el analisis de

composicién corporal, existiendo estudios poblacionales que desarrollan
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ecuaciones predictivas para masa libre de grasa (MLG), masa grasa (MG) y

porcentaje de MG basadas en el BIO, y validadas con técnicas de referencia
(Nagano M, 2000; Barbosa-Silva MC, 2005).

El BIO es, probablemente, la técnica mas utilizada en los trabajos
publicados en la literatura sobre composicion corporal, y ha sido sometida a

numerosos estudios de validacién en diferentes contextos fisiopatol0gicos (kushner
RF, 1992; Carlsson E, 2002; Coppini LZ, 2005; Cox-Reijven PL, 2003; Desport JC, 2003; Dittmar M, 2004; Sluys
TE, 1993; Suprasongsin C, 1995; Xie X, 1999). EStudios comparativos entre diversos aparatos

de BIO (oidham NM, 1996; Fuller NJ, 1993) han revisado las diferentes ecuaciones
desarrolladas frente a diferentes técnicas de referencia, asi como diversas

ecuaciones empleadas para validacion cruzada (kyle UG, 2004; Houtkooper LB, 1996).

6.4.1.- Bases fisicas

El uso de la BIO en la composicion corporal esta basado en la resistencia
que ofrece el cuerpo humano, considerado como un conductor eléctrico, al paso
de una corriente eléctrica alterna. Los diferentes tejidos bioldgicos presentan
distintas propiedades eléctricas, segun la disposicién y el numero de células, la
concentracion de electrolitos, la proporcion de materia grasa y la cantidad de
agua. Asi, tejidos como el liquido cefalorraquideo, la sangre o el musculo, ricos
en agua, son altos conductores, mientras que la grasa, el hueso y espacios llenos
de aire como el pulmén, son altamente resistentes al paso de la corriente. Por
tanto, la BIO so6lo puede analizar el compartimento de los tejidos blandos,

atribuibles a la masa delgada sin hueso y a la masa grasa.

Ademas, dentro de cada tejido, la conductividad del liquido intracelular y

extracelular esta separada por las membranas celulares que actian como
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condensadores o elementos de capacitancia, que generan una resistencia

adicional llamada reactancia.

El cuerpo humano o sus segmentos (extremidades y tronco) se pueden
considerar como conductores de forma cilindrica irregular, con una longitud (L,
en m) facilmente determinable, y un area en su seccion transversal (A, en m2)
maés dificil de determinar. En la bioimpedancia estandar es utilizada la estatura
como subrogado de la longitud del cuerpo, ésta es mas simple de determinar y

esta correlacionada con la distancia mano-pie.

La impedancia (Z, en Ohm) en un conductor cilindrico es proporcional a
la longitud e inversamente proporcional a la seccion transversal (ley de Ohm), Z
=z L/A o bien Z (Ohm) = z (Ohm /m) x L (m) / A (m2) (Férmula 1). La
constante de proporcionalidad z es denominada impedancia especifica, que es
representada con un nimero complejo, también se puede denominar resistividad
compleja y se indica con el simbolo p*. Sobre la proporcionalidad entre Z y las
dimensiones L y A de un cilindro conductor se basa el célculo de los volimenes
de los fluidos y los compartimentos derivados del BIO convencional. La

impedancia especifica z de los tejidos es valorada con el analisis vectorial.

T |

Foérmula 1. Férmula general para la impedancia de un conductor.

p = constante de resistividad, que depende del tipo de conductor.
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Si multiplicamos numerador y denominador por L tenemos: Z = pL2/AL.
Como AL =V, siendo V el volumen del conductor cilindrico, sustituyendo
y despejando en la formula anterior, se obtiene la formula 2:

12
V:pE

Férmula 2.- Volumen de un conductor a partir de la impedancia.

El término L, cuando usamos el BIO en clinica humana se asume que es
la talla del individuo, mientras que el volumen resultante, V, estaria
representado por el agua corporal total (ACT), o bien por la masa libre de grasa
0o magra (MLG), debido a la relacion existente entre ambas, siendo este
principio el que subyace en el concepto de indice de resistencia (IR), que ha
sido establecido en numerosos estudios como la variable predictiva, considerada
individualmente, que obtiene los coeficientes mas elevados en las ecuaciones de
regresion desarrolladas para estimar ACT y MLG (Houtkooper LB, 1996).

La conductividad del organismo para la corriente depende de su
contenido en agua y electrolitos, por lo que la conductividad de la MLG sera
mayor que en caso de la masa grasa (MG), y la impedancia depende de la
frecuencia de dicha corriente.

A frecuencias de 1-5 kHz la corriente pasa solamente por los liquidos
extracelulares, mientras que a frecuencias mayores de 50-100 kHz pasa los
liquidos extra e intracelulares, proporcionando una medida mas precisa del
ACT, vy, por extension de la MLG, habiéndose comprobado que en las
ecuaciones de regresion obtenidas para estimacion de MLG las mejores
correlaciones con técnicas de referencia se obtienen con frecuencias de 50 kHz

(Lukaski HC, 1996; Houtkooper LB, 1992).
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En la Figura 9 vemos un esquema en que la corriente de baja frecuencia,
imagen de la izquierda, se propaga como si no existieran las células y las
interfases tisulares, mientras que la corriente de alta frecuencia, de la derecha,

atraviesa las membranas celulares y se propaga por el interior de la célula.

Baja frecuencia (5kHz)  Alta frecuencia (500kHz)

| ;
vy BERENE N

Figura 9. Trayectos de la corriente eléctrica segun su frecuencia. Imagen cedida por
Fresenius Medical Care®.

La impedancia tiene dos componentes y se expresa segun la formula 3:

7-JRTX

Formula 3. Componentes eléctricos de la impedancia.
Z: impedancia, R: resistencia, Xc: reactancia

Utilizando un simil eléctrico, la reactancia estd causada por las
propiedades dieléctricas de las interfases tisulares y de las membranas celulares
al paso de la corriente, las cuales al actuar como placas de un condensador se

cargan en sentido contrario de forma alternativa durante un breve periodo de
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tiempo, produciendo un retraso en temporal en la circulacion de la corriente
eléctrica; mientras que la resistencia es la oposicion simple del organismo al
paso de la corriente. La resistencia esta relacionada directamente con el
contenido de agua y electrélitos de los fluidos intra y extracelulares, mientras
que el significado bioldgico de la reactancia es menos claro.

Las relaciones vectoriales entre impedancia, resistencia, reactancia y el
angulo formado entre ambos vectores, Ilamado &ngulo de fase, se esquematizan
en la Figura 10, de la que se desprende que a frecuencias de corriente muy bajas
la impedancia esta determinada casi totalmente por la resistencia, mientras que
conforme va aumentando la frecuencia el angulo de fase y el componente
reactivo de la impedancia también aumentan, debido a que la corriente eléctrica
atraviesa las membranas celulares y las interfases de los tejidos, lo que lleva a
una disminucion proporcional del valor de la resistencia. En los estudios de
composicion corporal con BIO realizados con las frecuencias habituales, los
términos de impedancia y resistencia se usan de forma equivalente ya que la
reactancia supone aproximadamente el 10% del valor total de la impedancia; a
medida que la frecuencia de la corriente aumenta su penetracion es casi idéntica
en todos los tejidos, con lo que la reactancia vuelve a disminuir, de tal forma
que a frecuencias mayores de 100 KHz, el componente reactivo de la

impedancia es minimo.
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Aumento de Y
frecuencia

Xc

Figura 10. Relaciones geométricas de los componentes de la impedancia.
Z Impedancia, R Resistencia, Xc Reactancia, Angulo de fase.

Los analizadores de impedancia, por cumplimiento con las normas de
seguridad nacional e internacional, no pueden interferir con los marcapasos ni

desfibriladores u otros instrumentos biomédicos.

La impedancia medida en la superficie del cuerpo puede ser originada
por el paso de corrientes alterna a diferentes frecuencias (ya sean a frecuencias
Gnicas o multiples) y posicionando los electrodos sobre diferentes regiones

cutaneas (posicion distal, proximal o segmental).

6.4.2.- Clasificacién de los métodos de Bioimpedancia

Las limitaciones de los primeras exploraciones para analizar la
composicién corporal, producidas por asunciones previas sobre compartimentos
corporales, que no se cumplen entre diversas poblaciones y diferentes

situaciones clinicas, ha conducido a intentar desarrollar otros modelos de BIO
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que permitan aplicar esta técnica en los diversos contextos clinico-patologicos y

obtener mediciones fiables en los analisis de la composicion corporal (Tabla 6).

METODO TIPO DE BIO CARACTERISTICAS
DISTAL BIO clésico, el valor de impedancia se
reparte en 40% MMSS, 50% MMII y
10% torax
Segln la posicidn de los
electrodos PROXIMAL Cuestionable su utilidad en mejorar las

variaciones del compartimento liquido

SEGMENTARIO

Son necesarios de 4 a 8 electrodos, no
esta estandarizado

Segln el método de
medida de la impedancia

MONOFRECUENCIA

Frecuencia fija a 50 kHz, desprecia la
reactancia

MULTIFRECUENCIA

Amplio rango de frecuencias, mejor
estimacion del ACT

Segun interpretacién de
la impedancia

CONVENCIONAL

Considera el cuerpo como un cilindro
con una hidratacion constante

VECTORIAL

No realiza asunciones, mide Z, Ry Xc

ESPECTROSCOPICO

Similar al multifrecuencia, utiliza
métodos matematicos, permanece en
investigacion.

Tabla 6. Métodos de andlisis de la composicion corporal mediante bioimpedancia.
MM.SS miembros superiores, MM.II miembros inferiores, ACT agua corporal total, Z
impedancia, R resistencia, Xc reactancia.

6.4.2.1.- Sequn la posicién de los electrodos

A. Distal: es la configuracion de bioimpedancia estandar a cuerpo entero

(whole body) o mano-pie. En esta configuracion, la impedancia total de un

sujeto a hidratacion normal es determinada por el 50% de la impedancia de los
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miembros inferiores, por el 40% de la impedancia de los miembros superiores, y
por el 10% de la impedancia del tronco. Una pareja de electrodos (un inyector y
un sensor) es colocada dorsalmente sobre la mano (tercera articulacién
metacarpo-falangica y del carpo, respectivamente) y sobre el pie (tercera
articulacién metatarso-falangica y tibio-tarsiana). La referencia estandar es el
hemicuerpo derecho; en HD es el hemicuerpo libre de accesos vasculares. ES

facil de ejecutar, pero dificil de interpretar.

B. Proximal: Esta modalidad de BIO se basa en el hecho de que los
diferentes segmentos corporales no contribuyen por igual a la resistencia
corporal total, siguiendo el modelo de los cinco cilindros. Los miembros
inferiores y superiores representarian aproximadamente el 50% y 40 %
respectivamente, cuando su contribucién al peso corporal, y a la masa libre de
grasa (MLG), es del 17% y 7%; por el contrario el caso del tronco representa el
10% de la resistencia total y el 53% del peso corporal (Foster KR, 1996).

Dentro del componente de resistencia aportado por los miembros, el
antebrazo y la pierna representan el 28% y 33%, respectivamente, de la
resistencia corporal total, cuando su contribucién conjunta al peso corporal total
es aproximadamente del 4%. Esto llevo a realizar estudios bajo la hipdtesis de
que la realizacion de BIO proximal tendria mayor sensibilidad para detectar
cambios en el volumen de los liquidos corporales y valores estables de la MLG.
Sin embargo quedaria el interrogante de cémo afecta a esta modalidad de BIO el

acumulo de liquido en esta zona de los miembros.

La superioridad de esta posicion no ha sido confirmada con respecto de
la distal en la estima de los compartimentos en el adulto sano, ni en sistemas a

una frecuencia ni en multifrecuencia.

63



Introduccion

C. Segmental: Los electrodos se colocan en los extremos del miembro
superior, inferior y del tronco, segin varias modalidades. La técnica sin
embargo todavia no estd estandarizada, y presenta dificultades operativas al
identificar los puntos de referencia en la raiz de los miembros y sobre el tronco,
sobre todo en los edematosos y en los obesos. La difusion de la corriente en los
tejidos no tiene por limite la frontera de los segmentos corporales, razon del
fracaso de la técnica en discriminar diferentes grados de expansion de los
fluidos, tanto en el analisis convencional como utilizando las medidas directa de

Ry Xc con el analisis vectorial.

6.4.2.2.- Sequn el método de medida

La diversidad de los métodos actuales de analisis de composicion
corporal mediante BIO se realizan mediante modelos matematicos que tienen la
mision de interpretar las propiedades bioeléctricas del organismo (Buchholz AC,
2004), la agrupacion de estos modelos segun las frecuencias empleadas y segun el
modelo fisico eléctrico que se aplique a los compartimentos corporales permite

clasificar el BIO en los siguientes tipos:

- A. Modelo monofrecuencia en serie.

Es el modelo clésico (Hoffer EC, 1969) y el mas utilizado en la clinica diaria.
Este modelo usa una frecuencia fija de 50 kHz y parte de una serie de
asunciones previas:

« Equipara el organismo a un conductor monocilindrico con seccion
uniforme. Es el modelo a partir del cual se han derivado las formulas y

relaciones geométricas, que siguen siendo utilizadas actualmente. Esta asuncion
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conduce a inexactitudes debido a la diferente contribucion del tronco y los
miembros a la resistencia corporal total, mas manifiesta en situaciones
patoldgicas que conducen a retenciones hidricas, lo que limita la aplicacion de

este modelo.

* El volumen del conductor corresponde al volumen de liquido contenido
en dicho conductor, esta premisa para estimar agua corporal total (ACT) se
cumple en casos en los que no existen alteraciones entre los dos compartimentos
que constituyen el ACT (volumen intracelular (VIC) y volumen extracelular
(VEQ)), pero no en situaciones patoldgicas que alteran estas relaciones, como en

caso de enfermedades renales, o procesos fisiolégicos como el envejecimiento.

* Los compartimentos de VIC y VEC se comportan como circuitos
conectados en serie separados por una pared celular provocando errores en
situaciones clinicas que conllevan alteraciones en estos compartimentos (Lukaski

H, 1996; Gudivaka R, 1999).

« La hidratacion de la masa libre de grasa (MLG) permanece constante,
esta asuncion, que constituia una limitacion en los modelos bicompartimentales
de composicidn corporal, también influye en el caso del BIO que estima la MLG

a partir del ACT, ya que no se cumple en las diferentes poblaciones de estudio.
- B. Modelo monofrecuencia en paralelo.

Estos modelos presentan mas similitudes con la configuracion del
organismo que el modelo anterior. Utiliza una frecuencia de 50 kHz y asume
que los compartimentos de VEC y VIC son circuitos paralelos, pero con estas
frecuencias la penetracion de la corriente en el espacio intracelular es

incompleta. Se necesita de la construccion de modelos diferentes que asuman
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que la resistencia en funcion del ACT, o bien del VEC, para su aplicacion de
forma mas fiable en los casos de alteraciones en la composicion hidrica del
organismo. La mayoria de aparatos comerciales de BIO suministran los datos
basados en modelos en serie, y necesitan ser transformados mediante ecuaciones
matematicas para calcular sus equivalentes a un modelo en paralelo (Lukaski HC,

1996, Buchholz AC, 2004).

- C. Modelo multifrecuencia en serie.

Estos modelos surgen de las evidencias recientes que ponen de
manifiesto que una unica frecuencia de 50 kHz puede no ser la méas idonea para
analizar la composicidn corporal debido a que se ha observado que a frecuencias
bajas, de 1-5 kHz., la corriente se mueve alrededor de las células, mientras que a
frecuencias altas, de 100-500 kHz, la corriente penetra en su interior. Esto
sugiere que el estudio de la impedancia corporal en varios rangos de frecuencia
proporcionaria estimaciones mas fiables del VEC y del ACT, y por extension,
de la MLG (Lukaski HC, 1996). No obstante este modelo presenta la limitacion de
considerar también que el VEC y VIC presentan el mismo comportamiento al
asumir que estan colocados en serie, sin embargo la resistencia especifica al
paso de la corriente a altas frecuencias depende de su penetracion en el VIC y de
la relacion de este compartimento con el VEC; existiendo variaciones
interindividuales y en diversas situaciones patologicas que presentan

limitaciones a este modelo.
D. Modelo multifrecuencia en paralelo.

Este modelo también trabaja con diferentes frecuencias pero, a diferencia
del anterior, parte del supuesto de que las resistencias especificas de los
compartimentos representados por el VIC y VEC son diferentes; asi la
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resistencia a baja frecuencia corresponderia al VEC, y la resistencia del VIC
estaria representada por una funcién que incluiria bajas y altas frecuencias; de
este modo tendriamos un modelo matematico para cada compartimento del

ACT, permitiéndonos estimarlos por separado.
E. Modelo Cole-Cole multifrecuencia en paralelo.

En este modelo se parte de que a frecuencias de 0 kHz la corriente no
penetra en las membranas celulares y solo circularia por los fluidos
extracelulares (VEC), representando el valor de la resistencia corporal total en
este caso; mientras que a frecuencias muy elevadas (o tedricamente a valor
infinito), la corriente atravesaria también el interior celular, y el valor de la
resistencia representaria la combinacion de ambos compartimentos VIC y VEC.
Los aparatos de BIO basados en los modelos anteriores, trabajan con frecuencias
fijas preestablecidas, en cambio en este modelo, se emplea una estrategia basada
en analizar un amplio rango de impedancias producidas a diferentes frecuencias.
Debido a consideraciones practicas y a la existencia de numerosos artefactos
con el empleo de corrientes a frecuencia cero y a valores muy elevados, en
condiciones habituales se emplean frecuencias de corriente que varian desde 1-5
kHz hasta 1 MHz.

Los valores ideales de las resistencias para estimar los compartimentos
del ACT, se obtienen mediante graficos llamados Cole- Cole, similar al
representado en la Figura 11, en el que la resistencia se representa en abscisas,
contra la reactancia en ordenadas. Cuando se representan todos los valores de
resistencia y reactancia generados por las diferentes frecuencias, obtenemos una
serie de valores de impedancia de forma semicircular, de tal forma que mediante
extrapolacion matematica en ambos extremos del semicirculo obtenemos la

interseccion con el eje de abscisas en dos puntos imaginarios, en el punto mas
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alto del eje de resistencia teéricamente estariamos midiendo el VEC; mientras
que a medida que aumenta la frecuencia, hasta un valor de interseccién mas bajo
del eje de abscisas, en que mediriamos ACT. En este modelo se basa el BIO

espectroscopico (Kyle UG, 2004; Lukaski HC, 1996; Buchholz AC, 2004).

Reactancia (Q)

1000 kHz 5 kHz

ACT VEC

Resistencia (Q)
Figura 11.- Representacion modelo Cole-Cole multifrecuencia

6.4.2.3.- Seqgun el tipo de frecuencia del impedanciémetro

La mayoria de los dispositivos son de una sola frecuencia (SF-BIA),
miden s6lo en 50 kilohercios y por lo tanto miden la impedancia que esta bajo la
influencia de una combinacién de VEC y VIC. Hay dispositivos de frecuencias
multiples (MF-BIA) que la medida es de 3 a 8 frecuencias (entre 5-800
kilohercios), pero estos dispositivos tampoco nos permiten ninguna
diferenciacion exacta entre VEC y VIC. MF-BIA usa modelos de regresion
empiricos lineales para evaluar MLG, ACT, VIC y VEC que por lo general s6lo
se aplica a un sujeto sano. La bioimpedancia espectroscéopica (BIS) usa el

modelo fisiologico y ecuaciones de mezcla (Cole-Cole el argumento y formulas

68



Introduccion

Hanai) para primero determinar la resistencia eléctrica de VEC y VIC y luego

calcular los volumenes de estos compartimentos respectivos.
A. Monofrecuencia (SF-BIA).

Es el BIO estandar y el que se emplea habitualmente en clinica, trabaja a
una frecuencia Unica a 50 kHz, a esta frecuencia el componente de reactancia se
desprecia y se asume que el componente de resistencia equivale a la impedancia

corporal.

Con el BIO monofrecuencia el angulo de fase (Figura 10), se mantiene
entre 8 y 15 grados, pero varia ampliamente al variar las frecuencias; por ello es
otro de los parametros que se estudia en los analisis de composicién corporal
con BIO multifrecuencia, y recientemente varios investigadores intentan
establecer relaciones entre los valores del angulo de fase y diversos estados

patolégicos (Johansen KL, 2003; Aaron R, 2000; Barbosa-Silva MC, 2005; Buscemi S, 1998;
Chertow GM, 1997; de Luis DA, 2004; Gupta D, 2004).

B. BIA multifrecuencia (MF-BIA)

Existe otro modelo de equipos de BIO denominados multifrecuencia, en
contraposicion a los monofrecuencia que trabajan a una frecuencia fija de 50
KHz, y que disponen de un abanico de frecuencias fijas o programables de hasta
500 kHz, aunque no suelen emplearse frecuencias mayores de 125 MHz.

La aplicacion y base fisiologica del uso de aparatos multifrecuencia
viene dada porque a frecuencias bajas (rango de 1-5 kHz) la corriente pasa
solamente a través del liquido del espacio extracelular (VEC), mientras que a

frecuencias més elevadas, de orden de 200 kHz — 1 MHz pasa también por el
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liquido del espacio intracelular (VIC), obviando los efectos dieléctricos de las

membranas celulares.

Los valores de resistencia medidos a frecuencias bajas se interpretan
como resistencia extracelular, y los valores de frecuencias altas como resistencia
total, compuesta de la resistencia intra y extracelular obteniéndose una

estimacion mas precisa del ACT.

La medida del ACT (suma de VEC y VIC) es la mejor correlacionada
con la MLG para estimar la composicion corporal en sujetos sanos, sin embargo
los cambios evolutivos que ocurren en determinadas patologias (obesidad,
malnutricidn, estados edematosos, enfermos criticos, etc.) son diferentes segun
se considere el VIC o el VEC, y es aqui donde tiene su mayor aplicacion la
impedancia multifrecuencia para monitorizar los cambios que ocurren en el VIC
y VEC por separado (Carter M, 2005); al igual que ocurre con la impedancia
monofrecuencia, las ecuaciones desarrolladas para estimar VEC y ACT se

contrastan con métodos de referencia como las técnicas dilucionales (Segal KR,
1991; Deurenberg P, 1995; Steijaert M, 1997).

C. BIA espectroscopico (MF-BIS)

Este método de BIO se basa en principios similares al BIO
multifrecuencia y consiste en determinar la resistencia extracelular y total por
métodos matematicos de interpolacion, generando un espectro de vectores de
impedancia, obtenidos haciendo un numero elevado de determinaciones (hasta
500) a diferentes frecuencias, que varian en el espectro de 1 kHz a 1IMHz, lo que
permite estimar de forma diferenciada los dos compartimentos del ACT, el VEC
y VIC. A diferencia del BIO monofrecuencia a 50 KHz que estima el ACT a
partir del VEC y es valido en situaciones de normalidad en los compartimentos
liquidos del organismo. Este modelo de BIO al estimar de forma independiente
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el VEC y VIC permitiria un aproximacion mas fiable al compartimento de ACT
en situaciones patologicas (Matthie J, 1998).

El BIO espectroscopico aplica el modelo Cole-Cole y en otros casos se
usa también la teoria de Hanai, basada en que la resistencia de un fluido
conductor se incrementa a medida que aumenta la cantidad de materiales no
conductores en suspension, estos materiales estarian representados en el
organismo por las células. Esta teoria, se basa en aplicar los modelos
matematicos obtenidos en experimentos in vitro extrapolandolos a su uso in
Vvivo; pero este modelo choca con limitaciones debidas a que realiza una serie de
asunciones, como son la resistencia constante de los fluidos corporales, que no
se cumplen en situaciones fisiopatoldgicas reales y necesitarian ajustes (Cox-
Reijven PL, 2000; Scharfetter H, 1997; Van Loan MD, 1995; Ellis KJ, 1998). Por otro lado
diversos factores como la influencia de cambios posturales y la ingestion de
liquidos resta validez a esta técnica, lo que implica una gran dependencia en el
cumplimiento de unos protocolos de exploracion bien establecidos, a pesar lo
que la variabilidad en sus resultados no permiten su empleo en la estimacion de

pequefios cambios en los compartimentos de ACT, VEC y VIC.
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Metoc!o Gold Poblacion R? MediatSD Referencia
estandar
VEC Bromo 120 sanos Moissl UM,
32 HD 0,76 -0,1+1,8L 2006
VIC Potasio corporal total 0,78 0,2+2,3 L
ACT Deuterio 0,88 -0,2£2,3 L
Tritio 42 sujetos 0.94 1.06£1,9 L
sanos
Grasa Absortiometria de 41 HD
rayos X con energia 19
dual Hepatopatas Moissl UM,
130 0,82 -1,1+4,2 Kg 2006
oncolégicos
321 sanos
Pletismografia de 25HD
aire 19
4 1,0+4,1 K
Hepatdpatas 0.8 04,1 Kg
141 sanos
MLG Modelo de los 4 25 HD 09 ES =3,4% Moissl U,
compartimentos 141 sanos ' -0,2+3,5 Kg 2008
Absortiometria de 22 HD
rayos X con energia 222 sanos 0,89 -0,9+3,7 Kg
dual
Volumgn de 5 Clinica 370 HD 0.23+151 Jens
sobrehidrataciéon n.a. L Passauer,
2010
Volumen de 55HD _ Wabel P,
ultrafiltracion R=0,76 0,015£08L 2007

HD= hemodialisis, VEC= volumen extracelular, VIC= volumen intracelular, ACT= volumen corporal total, MLG=
masa libre de grasa, ES= error estandar

Tabla 7.- Revision de los estudios publicados sobre la validacion de los diferentes
compartimentos por BIO espectrosconica (Wabel P. 2009).

Esta técnica ha sido validada por técnicas dilucionales consideradas como
gold estandar (Tabla 7). Los métodos dilucionales para validar el VEC fue:
sodio bromo, ACT: deuterio, tritio; mientras que el VIC valida por el método
del K corporal total (moissi um, 2006). La composicion corporal total esta validado
en sanos y pacientes con absorbitometria dual de rayos X y pletismografia (Moissl

u, 2007) y modelo de los 4 compartimentos (moissl U, 2008). La validacion del célculo
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de la sobrehidratacion se demostré con pacientes en HD (Passauer J, 2010; Wizemann

v, 2008), asi como la pérdida de ultrafiltracion (wabel P, 2007).

C.1.- Clasificacion del estado de hidratacién segun diferentes

parametros obtenido de Bioimpedancia espectroscépica.

La clasificacion del estado de hidratacion por medio de la bioimpedancia

se puede realizar por diferentes parametros segun la literatura.

- El volumen de sobrehidratacion (OH): se obtiene directamente del
aparato y nos indica como se encuentra el paciente respecto a la poblacion

normal (wabel P, 2008).

- El cociente VEC/ACT normalizado para edad y sexo por Lindley y col:
la diferencia entre el cociente VEC/ACT calculado de los datos obtenidos del
aparato de BIO y del VEC/ACT que deberia tener el paciente en condiciones

normales (ver formula en parametros calculados) (Lindley E, 2002).

- OH/VEC, donde los pacientes que se encuentran hiperhidratados tienen

mayor riesgo de mortalidad (wizemann Vv, 2009).

6.5.- Monitorizacién del volumen sanguineo

Durante la Gltima década, han ido apareciendo dispositivos externos o
incorporados internamente a los monitores de HD, capaces de determinar el
volumen sanguineo en tiempo real. Todos ellos estan basados en el aumento de
la concentracion de hemoglobina o del valor hematocrito en la ultrafiltracion.
Los cambios son inversamente proporcionales al cambio del volumen

sanguineo.
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Con este tipo de dispositivos, se puede predecir un porcentaje
individualizado de descenso del volumen sanguineo, por debajo del cual
aumenta mucho el riesgo de hipotension intradidlisis. Mientras que algunos
pacientes son capaces de tolerar caidas superiores al 20% totalmente
asintomatico, otros pacientes, entre los que destacan los de edad avanza,
diabéticos, con disfuncién ventricular o con hipertension pulmonar, sélo son
capaces de tolerar descensos mucho menores. Ademas, la pendiente de caida
ofrece una idea del grado de hidratacion del paciente, de tal modo que los casos
con pendientes suaves de descenso sugieren un cierto grado de sobrehidratacién
con una buena tasa de rellenado plasmatico, mientras que los casos con
pendiente mas acentuadas sugieren situaciones mas proximas al peso seco, en
los que el rellenado vascular es més lento. El cambio en la pendiente de la curva
puede estar significando que la tasa de relleno plasmatico esta disminuyendo y

que la hipotension es mas probable (wmitra s, 2002). Ver figura 12.

En la interpretacion de las curvas de caida del volumen sanguineo es preciso
tener en cuenta que la ingesta de liquidos durante la dialisis, la administracion
de solucion salina o la colocacion del paciente en posicion supina, se refleja en
la curva como una variable de ascenso o aplanamiento de la misma. Una vez
finalizada la sesion de HD, el rellenado vascular suele continuar durante unos 30
minutos aunque con grandes diferencias entre pacientes, siendo mas intenso en

los primeros 10 minutos postHD (Rodriguez HJ, 2005).
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Figura 12.- Monitorizacion del volumen sanguineo. Ejemplo: curvas de volumen
sanguineo de un paciente que acude a hemodidlisis en tres situaciones diferentes de
peso acumulado: A) sobrecarga severa; B) sobrecarga moderada, y C) sobrecarga

minima, proxima al peso seco.

6.6.- Dilucion con isétopos radioactivos.

Los métodos isotdpico se basan en la determinacion del agua corporal total
(ACT) por el principio de Fick, que consistente en que el volumen de
distribucion de una sustancia presente en el organismo es igual a la cantidad de
dicha sustancia en el organismo dividido por su concentracion en el plasma,
ademas en la aplicacién de una serie de principios:

« El marcador debe distribuirse solamente en el agua corporal.

« La distribucion del marcador debe ser igual en todos los compartimentos
acuosos del organismo.

« El tiempo requerido para conseguir el periodo de equilibrio tras el

suministro del marcador debe ser breve.
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* El agua y el marcador no deben sufrir metabolizacién durante el periodo
transcurrido hasta lograr el equilibrio.

Los métodos dilucionales emplean agua marcada con isétopos, los mas
empleados en la actualidad son el deuterio, el tritio, O, y mas recientemente el
bromo (wong ww, 1988; van Marken Lichtenbelt WD, 1996), que Sse administran por via
oral o intravenosa, se distribuyen en el volumen de agua corporal. Después de
un periodo denominado de equilibrio para la distribucion del isétopo, se
obtienen muestras de sangre y orina en las que se determina el is6topo
eliminado mediante técnicas que dependeran del trazador empleado
(cromatografia de gases y absorcién por infrarrojos para el deuterio, deteccidn
de radiacion gama para tritio, espectroscopia de masas para Ogg, etc...). Una vez
conocida la cantidad administrada, se deduce el volumen de ACT, a partir de la
que se estima la masa libre de grasa (MLG), por la relacion matematica: MLG =
1.37 x ACT. El periodo de equilibrio requerido se ha sugerido que sea superior a
6 h para proceder a la toma de muestras, ya que intervalos de tiempo inferiores
podrian conducir a errores en las estimaciones de composicién corporal debido a
variaciones interindividuales (Colley RC, 2007).

La determinacion de deuterio marcado con iso6topos es el procedimiento
de mayor exactitud en la valoracion del VEC. Sin embargo, resulta evidente que
su empleo esta muy limitado por la complejidad de la técnica.

No obstante, existen estudios en los que la correlacion de los hallazgos
isotopicos y los obtenidos por BIO es muy alta por lo que en la actualidad, el
uso simultaneo de la BIO multifrecuencia con la valoracion clinica se convierten

en la herramienta mas adecuada para la valoracion del peso seco (Moissl UM, 2006).
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7.- ESTUDIO ECOCARDIOGRAFICO

Las alteraciones cardiovasculares constituyen la principal causa de
muerte en pacientes con enfermedad renal crénica debido a la presencia habitual
de multiples factores de riesgo (tradicionales y no tradicionales). EI conjunto de
estos factores aceleran el curso de la enfermedad arterial coronaria y se asocia
con una mayor prevalencia de hipertrofia ventricular, fibrosis miocardica,

valvulopatias, arritmias y muerte subita.

La miocardiopatia del paciente en hemodialisis se debe principalmanete
a la presencia de cardiopatia isquémica (por obstuccién critica de coronarias,
reduccion de reserva coronaria o alteraciones microvasculares) y alteraciones
morfofuncionales del ventriculo izquierdo, en respuesta a la sobrecarga de

presion y de volumen (sarnak mJ, 2003).

La sobrecarga de volumen proviene de la retencion hidrosalina, anemia y
fistula arteriovenosa, y lleva a la hipertrofia excéntrica del ventriculo izquierdo
(V1) (aumento de la masa secundario al aumento en la longitud del miocito y en
el volumen ventricular, con el espesor relativo de la pared normal). La
sobrecarga de presion puede ser consecuencia de la hipertensién arterial,
arteriosclerosis, ocasionalmente, estenosis adrtica, causando hipertrofia
concéntrica del VI (aumento de la masa, secundario al aumento del espesor del
miocito, sin modificacion significativa en el volumen ventricular y con el
espesor relativo aumentado). En ausencia de intervenciones que reduzcan la
sobrecarga del VI, resulta comprometida la adaptacion de la cdmara con el
consiguiente aumento de la muerte celular y de la fibrosis miocéarcia, que llevan
a la disminucion de la densidad capilar, disfuncién diastolica, trastornos de la

conduccion intraventricular, dilatacién y mas hipertrofia compensadora.
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El diagndstico ecodopplercardiografico de las anormalidades del VI es
un importante paso hacia la caracterizacion de individuos con mayor riesgo
cardiovascular, que estima la prevalencia de la enfermedad cardiaca primaria en
una poblacidn para estudiar sus factores predisponentes, el impacto prondstico y

el efecto de intervenciones terapéuticas (Yamada H, 2002).
1.- Volumen auricula izquierda

El tamafio y volumen de la auricula izquierda (Al) tiene un valor
predictivo en la aparicion de eventos cardiovasculares (Gottdiener J, 2006; Ujimo K, 2006;
Ristow B, 2008), €St0 es debido probablemente, a que la dilatacion de la auricula es la
consecuencia: HVI, la disfuncion sistélica y diastolica del VI, aumento del
volumen extracelular y la hipertension. Ademés de ser superior en la
prediccién de eventos cardiovasculares — incluyendo fibrilacion auricular,
accidente cerebrovascular, insuficiencia cardiaca, infarto de miocardio y muerte
cardiaca (Tsang TS, 2006)-, el volumen de la Al esta relacionado a la gravedad y la
duracion de la disfuncion diatdlica del V1. A diferencia de los indices derivados
del doppler convencional (flujo mitral) o tisular (anillo mitral), que nos
proporcionan informacion momentanea y transitoria respecto del llenado
ventricular izquierdo, el volumen de la Al funciona como un marcador cronico
de la funcion diastolica, reflejando el promedio histérico de las presione de

llenado aumentadas (Tsang TS, 2002).

Varios métodos de determinacion del volume/tamafio auricular han sido

utilizados en la practica clinica diaria:

a) Mediante la determinacién por planimetria del area auricular izquierda en el
plano apical de dos y cuatro camaras relacionado con el tamafio longitudinal de

la auricula.
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Volumen Al= 0,85 x Area cuatro camaras X Area en dos camaras /

longitud

b) Método del elipsoide mediante la determinacion del didmetro de la Al plano

longitudinal y el tamafio en el plano de cuatro cAmaras
Volumen Al = 0,523 x D1 x D2 x D3

c) Método de sumacién de discos de Simpson, en donde el volumen de la Al

resulta de la sumacioén del volumen individual de todos los discos de la serie.

d) Otras medidas indirectas también son utilizadas en la practica clinica. El
radio del tamafio adrtico con el tamafio auricular (generalmente 1:1), pero

correlacionan peor con los eventos posteriores.

La dilatacion auricular no se produce de una manera uniforme, debido a
que el grado de remodelado, fibrosis y distension de las fibras son asimétricos.
Los diametros en un solo eje, en un solo plano, pueden no reflejar el verdadero

tamafo auricular.

En general podemos decir que aunque cualquier determinacién de los
diametros de Al pueden ser validos, el volumen auricular indexado resulta ser
mas robusto que al area o didmetro auricular en pacientes en ritmo sinusal y
debe ser incorporado en la evaluacion clinica rutinaria (Tsang TS, 2006; Abhayaratna
WP, 2006). EI volumen auricula izquierda indexado (IVAI) es un marcador
emergente para la estratificacion y monitorizacion del riesgo en pacientes con
enfermedad renal cronica (Tripepi G, 2006; Tripepi G, 2007). Los valores normales del

IVAI son 32 ml/m? (Leung DY, 2008; Pritchett AM, 2005).
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2.- Geometria del ventriculo izquierdo

La HVI se ha identificado como el pardmetro estructural cardiaco que
aumenta de manera mas notable el riesgo cardiovascular (Mancia G, 2007). La HVI
es un factor predictivo independiente de morbi-mortalidad, tal como se ha
demostrado en el Framingham Heart Study, incluso después de ajustar por
factores de riesgo, como la diabetes mellitus, la presion arterial o el consumo de
tabaco. Con excepcion de la edad, la HVI es la Unica variable claramente
relacionada con la incidencia de enfermedad cardiovascular, mortalidad
cardiovascular y mortalidad por todas las causas, en la poblacion general
estudiada en el estudio Framingham (Levy D, 1990).

La HVI tiene un prevalencia aproximada de 75% en pacientes con ERCT
con tratamiento sustitutivo (Foley RN, 1995), en comparacion con un 20% en la
poblacion general (Levy D, 1990), y la prevalencia de HVI es inversamente
proporcional a las cifras de FG (45%, 31% y 27% en pacientes con aclaramiento

de creatinina < 25, entre 25 y 50, > 50 ml/min/1,73 m? respectivamente (Levin A,
1996).
El diagnéstico de HVI puede realizarse por diferentes técnicas:

radiografia de térax (en general obsoleta como método estandar para la
identificacion HVI), electrocardiograma (sensibilidad baja, se pueden usar
varios criterios), ecocardiografia (es la técnica mas sensible para el diagnostico
de HVI) y/o resonancia magnética nuclear (reservada para indicaciones
especiales por su elevado coste).

La ecocardiografia permite distinguir diferentes patrones geométricos de
crecimiento ventricular basandose en la relacion del didmetro de las paredes
septal y posterior del VI con el didmetro diastélico VI, admitiendo que existe

HVI si el grosor de las paredes en > 11mm (Koren MJ, 1991; Yuda S, 2002).
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Sin embargo, el método més fiable para la valoraciéon de la HVI es la
estimacion de la masa ventricular izquierda (MVI), ya que la cuantificacion del
grosor miocardico midiendo un diametro unico (como el grosor del depto y de la
pard posterio) no tiene en cuenta el tamarfio global de la cavidad ventricular. El
calculo de la MVI puede realizarse a través de diferentes formulas, pero la mas
aceptadas son el método de la convencién de PENN modificado y el método de

la American Society of Echocardiograpy (ASE) modificado por Devereux.
- Férmula PENN (Devereux RB, 1977):
MVI = 1,04 x [([DTDVI + GTDS + BTDPP)® - (DTDVI)°*] - 13,6 g
- Férmula ASE modificada (Devereux RB, 1986).
MVI = 0,8 x [1,04 x (DTDVI + GTDS + GTDPP)® - (DTDVI)*] + 0,6 G

DTDVI: didmetro telediastélico de VI; GTDS: grosor telediastdlico de

septo; GTDPP: gosor telediastdlico de pared posterior.

La formula de ASE modificada ha mostrado valores estrechamente
relacionados con hallazgos de necropsias (r = 0,9, p < 0,001), por lo que es el

método mas empleado.

Existe una influencia del tamafio corporal en la masa cardiaca, por lo que
debe calcular la MV corregida por la superficie corporal, obteniendo el indice
de masa ventricular izquierda (IMVI). Para el calculo de la superficie corporal
(SC) existen varias férmulas basandose en la altura y el peso, pero la férmula

usada tradicionalmente es la de DuBois y DuBois (DuBois D, 1989):

SC = Peso (kg)”*?* x Altura (cm)*'® x 0,007184
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Después de calcular la MV1y la SC, podemos obtener el IMVI:
IMVI (gr/m?) = MV1/ SC

Basandonos en los estudios de Devereux y cols (Devereux RB, 1984), el punto
de corte para el diagnéstico de HVI por el IMVI es > 134 g/m? en hombres y >
100 g/m® en mujeres, con un punto de corte de > 125 g/m? cuando no se hacen

diferencias por sexo (Devereux RB, 1986).

Con la ecocardiografia en modo M se calcula, entre otros, el grosor del
septo interventricular y de la pared posterior (PP), y el diametro telediastolico
del ventriculo izquierdo (DTDVI). A partir de estos datos obtenemos el espesor

relativo (ER) con la formula:
ER=2xPP/DTDVI

Segun Ganau Yy cols, se considera un ER normal cuando es < 0,45 (Ganau
A, 1992).

La combinacion de los valores obtenidos por el ER y por el IMVI,
permite obtener la clasificacion anatémica de la HVI. Existen cuatro patrones

geométricos (Ganau A, 1992) (Figura 13):

VENTRICULO NORMAL. Es aquel que presenta un IMVI inferior a
131 g/m? en hombre y 100 g/m? en mujeres, y un ER inferior a 0,45.

HIPERTROFIA CONCENTRICA. El IMVI es mayor de 131 g/m? en
hombres y 100 g/m? en mujeres, y el ER mayor o igual de 0,45. Es la respuesta
adaptativa del musculo cardiaco a la sobrecarga pura de presion, tal como ocurre
en la estenosis aortica. Se caracteriza por el incremento de la masa del VI
debido fundamentalmente al engrosamiento de la pared, sin que exista aumento

en el volumen de la camara, de modo que el estrés parietal permanece estable a
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pesar de la elevacién de la presion sistolica. El gasto cardiaco es normal y las
resistencias vasculares periféricas estan aumentadas (este grupo tiene la mayor

resistencia vascular periférica que cualguier otro patrén geométrico).

HIPERTROFIA EXCENTRICA. El IMVI es mayor de 131 g/m? en
hombres y 100 g/m® en mujeres, y el ER menor de 0,45. Se define por un
incremento en la masa, manteniéndose normal el espesor de la pared ventricular.
La masa del VI aumenta principalmente a expensas del crecimiento de la
cavidad del VI. Este patron de crecimiento se ha asociado a estados de
sobrecarga crénica de volumen, como la anemia o la insuficiencia mitral. Tanto
el gasto cardiaco como el estrés parietal diastélico estdn aumentados, con

resistencias vasculares periféricas normales o incluso disminuidas.

REMODELADO CONCENTRICO. Aquellos pacientes que presentan
un ER mayor de 0,45, manteniendo la masa total dentro de limites normales.
Generalmente presentan resistencias vasculares periféricas aumentadas y gasto

cardiaco bajo.
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IMVI(g/m?* IMVI (g/m?
<131 hombres > 131 hombres
<100 mujeres > 100 mujeres
r>045 Remodelado concentrico Hipertrofia Concentrica

r<0,45% Normal Hipertrofia Excentrica

r: espesor relativo; IMVI: masa ventricular izquierda indexada.

Figura 13.- Patrones de Hipertrofia Ventricular l1zquierda

Es importante reconocer que, parte de las alteraciones en la geometria
del VI en pacientes urémicos, puede estar relacionada al momento en que se
realiza el ecocardiografia. Inmediatamente después de la sesién de didlisis, es
comun encontrar una reduccion del diametro diastolico del VI y aumento del
espesor de la pared, como consecuencias de la deplecion de volumen por el
ultrafiltrado. De la misma manera, el examen realizado inmediatamente antes de
iniciar la sesién puede diagnosticar dilatacion de VI con hipertrofia excéntrica,
la que se convertird en conceéntrica al final de la sesion. Tales fluctuaciones
pueden llevar a errores de evaluacion, que pueden ser minimizados realizando el

examen en un dia interdialitico preferentemente entre las 12 y las 18 horas.
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3.- Funcién sistélica

La disfuncidn sistélica del VI es un poderoso indicador de prondstico
desfavorable para individuos en programa de hemodialisis. Los mecanismos
responsable son multifactoriales, e incluyen insuficiencia coronaria, anemia,
hiperparatiroidismo, toxinas urémicas, malnutricion y sobrecarga hemodinamica

prolongada.

Los parametros mas utilizados para valorar la funcion sistélica global del
VI son la fraccion de eyeccién del VI (FE) y la fraccion de acortamiento (FAC)
o acortamiento fraccional del VI. Estas técnicas, basadas en mediciones hechas

en el endocardio, pueden sobrestimar la contractilidad en pacientes con HVI.
- Fraccidn de eyeccion

Representa la porcion de volumen diastolico lanzado a la circulacion
sistémica en la sistole ventricular. Se define como la diferencia entre el volumen
del VI en telediastole y en telesistole expresado como porcentaje del volumen
telediastélico (Reichek N, 1983). Es la medida mas ampliamente usada para

conocer la funcion sistolica.
FE=(VTD-VTS/VTD) x 100
VTD: volume diastélico, VTS: volume sistélico

No hay consenso en cuanto al punto de corte para definir una fraccién de

eyeccion normal:

Segun la ASE (American Society of Echocardiography Cardiolog) (Lang

RM, 2005): la funcion sistolica es normal si la FE es > 55 %, valores entre 45-54%
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se definen como funcion sistolica ligeramente deprimida, FE entre 30-44%

como moderadamente deprimida y FE < 30% como severamente deprimida.

Segun la ESC (European Society of Cardiology) (Dickstein K, 2008): FE

normal si > 45-50%.
- Fraccién de acortamiento

La fraccion de acortamiento es el porcentaje de cambio en el didmetro de
la cavidad del VI con cada contraccion sistolica. Tiene una buena correlacion
con la fraccion de eyeccion ventricular, si el movimiento de la pared es

uniforme.

FA = (DTDVI -DTSVI/ DTDVI) x 100
DTDVI: diametro telediastolico de VI; DTSVI: diametro telesistélico de VI.

El valor normal de la FA es > 25% (Lang RM, 2005). Su utilidad como
medicién de la funcion sistdlica era amplia cuando solo se disponia de la
ecocardiografia en modo M, pero actualmente su uso queda limitado a los

modelos experimentales.

Encontramos mdltiples estudios que han mostrado la alta prevalencia de
la disminucion de la fraccion de eyeccion del VI en pacientes con enfermedad
renal cronica. Aunque el deterioro afecta entre el 30 y 60% de los pacientes en
dialisis, los niveles permanecen dentro del rango de normalidad. El fallo
cardiaco sistolico ya presente al inicio de la dialisis sera el indicador de mal
prondstico mas importante y presenta un alto valor predictivo de la mortalidad
tanto de origen cardiovascular como de mortalidad global (Hiting J, 1988; Little
WC, 1995).
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4.- Funcién diastolica

La disfunciéon distdlica se asocia frecuentemente con la hipertrofia
ventricular izquierda prediciendo futuros eventos cardiovasculares. Ademas, las
anormalidades de la funcion diast6lica presentan un papel fundamental en la
produccién de signos y sintomas de fallo cardiaco. Una tercera parte de los
pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva presentan funcién distdlica
normal. En estos pacientes la alteracion del Ilenado ventricular es pues, el

principal factor patogenico responsable del fallo cardiaco.
- Velocidad de flujo transmitral

Clasicamente se ha estudiado la funcion diastélica por ecocardiografia
transtoracica a través de la evaluacién del flujo transmitral con Doppler pulsado
en el plano apical de cuatro camaras, situando el volumen de muestra en el
punto de méaxima separacion de los velos mitrales anterior y posterior. Las

variables que se obtienen son:

- Onda E o velocidad méaxima de flujo transmitral diast6lico precoz de
llenado rapido. La onda E transmitral esta relacionada con el curso temporal de
la relajacién activa del ventriculo izquierdo, que genera un gradiente de presion
entre la auricula y el ventriculo izquierdos. El llenado diastolico precoz esta
influenciado por la interaccion entre la distensibilidad de la auricula izquierda y
la relajacion del ventriculo izquierdo. La onda E puede aumentar tanto por la
elevacidn de la presion de la auricula izquierda, como por una presion diastdlica
de ventriculo izquierdo, baja debido a la relajacion rapida del mismo (tipico de

adulto joven sano).
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- Onda A o velocidad maxima de flujo transmitral diastélico tardiao (de
Ilenado tardio). Esta determinada por la contraccion auricular y corresponde a la

segunda onda positiva. Con ambas ondas se obtiene la relacién E/A.

- Tiempo de desaceleracion del llenado precoz o de la onda E (TDE).
Refleja la distensibilidad del ventriculo izquierdo.

En concidiones normales existe una onda E répida, con TDE

relativamente rapido y una onda A significativamente menor que la onda E.

Figura 14.-

Curva Doppler de velocidad de flujo
transmitral. E: velocidad de llenado
protodiastdlico. TD: tiempo de
deceleracion. A: velocidad de llenado
auricular. TRIV: tiempo de relajacion

t ¥ isovolumétrica
TRIV TDE

TD

Siendo normal Onda E 85+15 cm/s y Onda A 5613 cm/s, y E/A >1.

Utilizando los cinco pardmetros Doppler descritos anteriormente
Appleton y Hattle (Appleton cP, 1988) describieron dos patrones basicos de
disfuncion diastdlica, corroborados posteriormente por otros autores: el retraso
de relajacion ventricular y la alteracion de la distensibilidad ventricular.
Posteriormente, Klein y Stoddard afiadieron un tercer patron al que Ilamaron

patrén pseudonormal (Tabla 8).
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PATRON DE ALTERACION DE LA RELAJACION O DISFUNCION
DIASTOLICA LEVE. Se define como una alteracion de la relajacion del
ventriculo izquierdo sin evidencia de aumento de las presiones de llenado del
mismo. EIl enlentecimiento y prolongacion de la relajacion del ventriculo
izquierdo es un estadio precoz de disfuncion diastélica, quiza porque esta parte
del ciclo cardiaco es muy demandante desde elpunto de vista metabdlicao (gran
consumo de ATP). Existe una disminucion de la onda E, un aumento
compensatorio de la onda A y, por tanto, una diminucién de la relacion E/A.
Tanto el TDE como el TRIV se alargan (cuando la relajacion centricular esta
afectada, las preiones del ventriculo caen lentamente durante el TRIV, con lo
cual existe un largo teimpo antedes de que caigan por debajo de la presion
auricular. Esto lleva a que la apertura de la valvula mitral se retrse, y por tanto
que se prolongue el TRIV). Es frecuente en la hipertension y en individuos de
edad avanzada. Pero, incluso en pacientes asintomaticos, este tipo de disfuncién

diastélica se asocia aun aumento de mortalidad.

PATRON DE PSEUDONORMALIZACION O DISFUNCION
DIASTOLICA MODERADA. Son pacientes con patron intermedio entre la
alteracion de la relajacion y el patron restrictivo. Existe alteracion de la
relajacion del ventriculo izquierdo con elevacion ligera o moderada de las
presiones de llenado. La relacion E/A y el TDE pueden ser normales, por tanto
el patron normal y el pseudonormal no puede diferenciarse con doppler pulsado
de flujo trasnsmitral. La diferencia con elpatron normal es que elpseudonormal
la presion de la auricula izquierda esta aumentada y la distensibilidad del
ventriculo izquierdo disminuida. Segln va auemtnado la precarga, la elevada
presion en la auricula izquierda crea aumento de la onda E (se

“pseudonormaliza”) mientras que la elevacion de la presion telediastolica del VI
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tiende a favorecer el equilibrio de gradiente transvitral, por lo que el TDE se

acorta hasta valores normales.

PATRON NORMAL. La onda E tienen una aceleracion rapida y una
desaceleracion relativamente répida, y una onda A significativamente menor que

onda E.

DISMINUCION DE LA DISTENSIBILIDAD VENTRICULAR O
PATRON RESTRICTIVO. Existe elevacion de la onda E, marcado aumento de
la relacion E/A, con TDE y TRIV acortados. Es el patron que predice mayor
riesgo de movilidad y mortalidad cardiaca. Representa un estadio avanzado en la
afectacion del llenado ventricular. Se produce cuando se alteran las propiedades
pasivas del VI por aumento de la rigidez intrinseca del miocardio. Esta
circunstancia aparece en la hipertrofia ventricular severa, en la fibrosis extensa,
en las enfermedades por depdsito de sustancias. También aparece este fallo en la
distensibilidad ventricular en las enfermedades que afectan de forma server el
pericardio.

La alteracion Doppler de la distensibilidad ventricular se caracteriza por:
aumento de la velocidad maxima de llenado inicial. El tiempo de llenado inicial
disminuye pues la presion en el ventriculo rigido aumenta rapidamente. Un
tiempo de aceleracién y deceleracion muy cortos, este Gltimo con valores
inferiores a 150 mseg. La contribucion auricular es minima por la gran
resistencia de la pared ventricular. De esta forma, la velocidad maxima de la
onda A estd muy reducida y la relacion E/A presenta valores elevados,
generalmente superiores a dos. El tiempo de relajacion isovolumétrico se acorta,
debido a que el incremento compensador de la presion auricular produce la

apertura precoz de la valvula mitral.
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La disfuncion diastdlica progresiva se socia con alteracion de la
relajacion del ventriculo izquierdo y aumento de la presion de la auricula
izquierda (es decir, aumento de las presiones de llenado de ventriculo

izquierdo).

Como hemos comentado, el principal problema con el uso del doppler
pulsado para el estudio de la funcion diastolica esta en distinguir el patrén
normal del pseudonormal. Una forma de diferenciar ambos patrones es con la
maniobra de Valsalva: se reduce la presion de auricula izquierda que conlleva
una reduccion de la velocidad de onda E y una disminucion menor de la
velocidad de onda A, con lo que se desenmascara la alteracion de la relajacion
del ventriculo izquierdo (la relacion E/A disminuye en > 50% en el patron
pseudonormal, dando una morfologia similar al patron de alteracion de la
relajacion). Pero la distincion entre ambos tipos de patrones de funcion puede

realizarse por otras técnicas ecocardiograficas que analizamos a continuacion.

E/A
Alteracion de la relajacion ventricular <1
Patron pseudonormal 1-15
Patron normal 1-2
Patron restrictivo >2

Tabla 8.- VValoracion funcion diastdlica por Doppler Pulsado.

En los ultimos afios se esta utilizando el doppler tisular (DTI) como
complemento al flujo transmitral con doppler pulsado para el estudio de la
funcién diastdlica. Con el doppler pulsado convencional se analiza el flujo
sanguineo, que es de alta frecuencia (en condiciones normales la velocidad de la

sangre es de 1-1,5 m/seqg) y baja amplitud. EI DTI analiza el movimiento del
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miocardio que da una sefial de baja frecuencia (en condiciones normales la
velocidad de las paredes miocardicas es de 1 cm/seg) y alta amplitud (Rodriguez

Padial L, 2002).

Para el estudio de la funcion diastolica con DTI de onda pulsada usamos
el plano apical de 4 camaras colocando el volumen de muestra sobre el anillo
mitral septal o lateral, ligeramente alejado del borde endocéardico. La mayor

limitacidn del DTI es su dependencia con el angulo.

En condiciones normales se obtienen tres ondas por cada ciclo cardiaco

(Rodriguez Padial L, 2002; Otto CM, 2010).
- Onda sistolica (S). Es positiva y corresponde a la sistole ventricular

- Onda diastolica precoz o protodiastolica (E”). Es la primera onda
negativa que corresponde al llenado rapido de ventriculo con gran consumo de
ATP por parte del miocardio. Esta onda acaba conun periodo intermedio sin

movimiento miocardico en el que no se registra actividad con el DTI.

- Onda diastélica tardia o telediastdlica (A"). Es la segunda onda

negativa y esta producida por la contraccion auricular.

La relacion E'/A” en condiciones normales es >1, mientras que si exite

disfuncion diast6lica pasa a ser < 1 (Garcia MJ, 1998).

El valor de onda E" también tiene importancia como indicador de
disfuncion diastdlica (Rakowski H, 1996); en el trabajo de Palecek (Palecek T, 2004) €s el
mejor indicador de disfuncion diastdlica ligera 0 moderada, con punto de corte
de onda E'< 0,08 m/seg (< 8 cm/seg) como valor de alta sensibilidad y

especificidad.
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En los ultimos afios ha surgido un creciente interés en las implicaciones
prondsticas de las variables diastdlicas del DTI, y la combinacion de parametros
obtenidos mediante doppler pulsado de flujo transmitral y DTI del anillo mitral.
La onda E del flujo transmitral pude ser “corregida” por la onda E’del DTI,
obteniendo la relacién E/E".

La relacion E/E” es un parametro importante para el estudio no invasivo
de las presiones de llenado del ventriculo izquierdo, que ha demostrado una
buena correlacion con la presion de enclavamiento capilar pulmonar calculada
con el cateterismo cardiaco (Nagueh SF, 1997; Ommen SR, 2000). Una relacion E/E™ <
8 se asocia a presiones de llenado de VI normales (con alta sensibilidad),
mientras que E/E” > 15 se asocia a aumento de las presiones de llenado (con
elevada especificidad) (Nagueh SF, 2009).

La relacion E/E” también es util en pacientes con fibrilacién auricular
(Nagueh SF, 1996) O taquicardia sinusal (Nagueh SF, 1998), donde es méas complejo el
estudio de la funcion diastolica. En pacientes con fibrilacion auricular, el
analisis de la funcion diastélica no incluira la onda A de doppler pulsado, por lo
que no obtenemos la relacion E/A, en estos casos es Util el uso de otros
parametros de funcion diastolica como TDE, TRIV o relacion E/E". En
pacientes con taquicardia sinusal y también en aquellos con bloqueo auriculo-
ventricular de 1° grado, las ondas E y A de flujo transmitral pueden fusionarse y
la onda A quedar enmascarada dentro de la onda E, en cuyo caso también es de
gran utilidad la relacion E/E” (Tabla 9).
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E/E" (cm/s)
Patron normal <8
Alteracion intermedia 8-10
Alteracion function diastdlica 10-15
Patron restrictivo >15

Tabla 9.-Valoracion funcidn diastolica por Doppler tisular.

Segun el estudio realizado por Rosello y col el cociente E/e se mostro
mas sensible el doppler pulsado en el diagndstico de la disfuncion diastdlica
(Rosello A, 2007).
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La principal causa de morbi-mortalidad en la poblacién con enfermedad
renal cronica es la enfermedad cardiovascular. La hipertension arterial y la
sobrecarga crénica de volumen son factores de riesgo cardiovascular muy
frecuentes en los pacientes ERC desde estadios iniciales. Estos factores de
riesgo contribuyen significativamente al desarrollo de complicaciones como la
hipertrofia ventricular izquierda, que aumenta el riesgo relativo de mortalidad de

cualquier causa y la de origen cardiovascular.

En base a estas afirmaciones estableceriamos como hipétesis nula que la
bioimpedancia multifrecuencia junto con el diametro de vena cava inferior
medido por ecocardiografia y el BNP, no son instrumentos que puedan
establecer con cierto grado de rigor el estado de hidratacion de los pacientes en
dialisis. La hipotesis de trabajo se basara, por tanto, en la afirmacién de que si
existen diferencias significativas entre los diferentes métodos de valoracion del
estado de hidratacion, permitiran discriminar si uno de los métodos es superior
al otro. Este método nos permitira, por medio de intervencion, alcanzar el estado

de normohidratacion en un grupo de pacientes con ERC en diélisis.
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1.- OBJETIVO PRINCIPAL

El objetivo principal del estudio fue conseguir el control de la presion
arterial y/o reduccidn del tratamiento antihipertensivo, mediante el control de la
volemia medido por bioimpedancia espectroscopica en pacientes tratados con

hemodialisis y dialisis peritoneal.

2.- OBJETIVOS SECUNDARIOS

a) Comparar los distintos métodos para medir el estado de hidratacién
(valoracion vena cava, niveles de BNP, bioimpedancia espectroscopica

multifrecuencia).

b) Valorar la repercusion del estado de hidratacién por VEC/ACTn en
los pardmetros ecocardiograficos (volumen auricula izquierda, masa ventricular

izquierda, fraccion de ejeccion, fraccion de acortamiento).
c) Estudio evolutivo de los pardmetros ecocardiogréficos.
d) Diferencias entre las diferentes técnica de dialisis.

e) Valorar los factores pronosticos de morbi-mortalidad: diabetes
mellitus, OH/VEC >15% y el angulo de fase.
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1.- PACIENTES

La poblaciéon estudiada fue de 197 sujetos. El grupo control estaba
formado por 36 personas supuestamente sanas, sin antecedentes patoldgicos
previos, ni tratamiento médico. ElI ndmero de pacientes con terapia renal
sustitutiva estudiados fue de 161, pertenecientes al programa de Didlisis del
Hospital Clinico Universitario de Valencia (Unidad de Hemodidlisis y Unidad
de Didlisis Peritoneal) y del Centro de Hemodialisis Valnefron, entre los afios
2008-2010. Tras aplicar los criterios de exclusion se incluyeron un total de 122

pacientes:

-Grupo hemodialisis: 70 pacientes en programa de emodialisis periodica
(HD).

-Grupo dialisis peritoneal: 52 pacientes en dialisis peritoneal continua
ambulatoria (DP).

A todos los pacientes firmaron el consentimiento informado y el
protocolo del estudio, aprobado por el comité de ética de la Fundacion del
Hospital Clinico Universitario de Valencia.

1.1.- Criterios de inclusion

Los pacientes que recibian tratamiento renal sustitutivo con un tiempo
minimo de permanencia en la técnica de tres meses y clinicamente estables los

altimo tres meses.

Todos los pacientes del grupo de hemodialisis debian seguir una pauta
convencional de tres sesiones semanales, de cuatro horas de duracion cada una
de ellas y tener un Kt/V >1,3 sesion. La dialisis en los pacientes en DPCA se
realizaba con cuatro recambios diarios y Kt/V >1,8 semanal.
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1.2.- Criterios de exclusion

Los pacientes que se excluyeron en el estudio fueron aquellos que
presentaban amputacién de algin miembro, portadores de marcapasos o protesis
metélica que interfirieran en la realizacion de la Bioimpedancia, asi como, los
que presentaban algln tipo de arritmia, valvulopatia severa o tuvieran mala

ventana ecocardiogréfica.

En la fase de intervencion se excluyeron aquellos pacientes que
presentaran algun tipo de complicacion de la técnica o episodio comérbido que
requiriera ingreso mayor de una semana o implicara la mala cumplimentacion

de la técnica.
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161 pacientes

Hospital Clinico Universitario

Centro de Hemodialisis Valnefron S.L.

Exclusion: 39 pacientes

122 pacientes |———— Arritmia
Cardiopatia valvular severa

BIOIMPEDANCIA

DPCA

52 pacientes

TENSION ARTERIAL

HD periddica

ECOGRAFIA

BNP

CONTROL

CLINICO Y SEGUIMIENTO

70 pacientes

PERDIDAS POR:
trasplante, cambio de
técnica de didlisis, éxitus,
inestabilidad clinica

BIOIMPEDANCIA

DPCA

24 pacientes

ECOGRAFIA

BNP

HD periodica

34 pacientes

Figura 15.- Diagrama de flujo de la poblacion estudiada
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2.- MATERIAL Y EXPLORACIONES

2.1.BCM- Body Composition Monitor de Freesenius

La bioimpedancia se realizé con el modelo Body Composition Monitor
de Fresenius (BCM-Fresenius), impedanciémetro multifrecuencia que mide 50
frecuencias distintas desde 5 hasta 1000 kHz. Esta técnica se basa en el paso de
corriente eléctrica a baja frecuencia que sigue un recorrido extracelular y
corriente a frecuencias mas elevadas que transita libremente por las células,
ignorando efectos dieléctricos de las membranas (condicion de membrana

celular muda).

Figura 16.- Material BCM Fresenius (Imagen cedida por Fresenius Medical Care®).

La posicion de los electrodos es distal (Figura 16). El paciente se sitda en
decubito supino, con los brazos y las piernas totalmente extendidas, sin ningdn
tipo de objeto metalico en contacto con la piel (reloj, pulseras, anillos, moviles,
radios,...). Se coloca una pareja de electrodos (un inyector y un sensor)
dorsalmente sobre la mano (tercera articulacion metacarpo-falangica y del
carpo, respectivamente) y sobre el pie (tercera articulacion metatarso-falangica y
tibio-tarsiana). La referencia serd siempre el hemicuerpo derecho; en
hemodialisis el hemicuerpo libre de accesos vasculares. La impedancia total del
sujeto a hidratacion normal es determinada por el 50% de la impedancia de los
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miembros inferiores, por el 40% de la impedancia de los miembros superiores, y

por el 10% de la impedancia del tronco.

Antes de iniciar la técnica esperamos 0 bien 15 minutos si es previa a la
sesion de hemodialisis 0 30 minutos si es posthemodialisis. En los pacientes en

dialisis peritoneal se realizara siempre con la cavidad peritoneal vacia.
Los parametros que obtenemos son:

Hidratacion: Volumen de sobrehidratacion (OH, L)
Volumen total corporal (ACT, L)
Volumen extracelular (VEC, L)
Volumen intracelular (VIC, L)
Cociente volumen intracelular- extracelular (E/I).

Angulo de fase (°)

El volumen agua extracelular estd validado mediante la técnica de
dilucién con bromo, la medicién del volumen de agua intracelular por medio del
potasio corporal total, el agua corporal total por la dilucién con deuterio y la
sobrehidratacion pre y postHD con el volumen de ultrafiltracion y la clinica
(Moissl UM, 2006).

Para interpretar correctamente los resultados hemos de tener en cuenta

una serie de condiciones:

-La ingesta, tanto de liquidos como de soélidos, antes de la medicion
puede modificar el resultado, debido al incremento de peso del paciente, pero en
un primer momento el alimento ingerido se encuentra en el estbmago y no se

detecta por la bioimpedancia.
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-Los cambios en la circulacién periférica (brazos, piernas) pueden alterar
los resultados. Temperaturas altas o bajas en la habitacion de dilisis, procesos
patoldgicos como la fiebre o una actividad fisica fuerte antes de la medida. Por
tanto, las mediciones se haran en una habitacion con temperatura agradable, asi

como, el paciente tendra que estar lo mas relajado posible.

-La composicion corporal presenta variaciones a lo largo del dia,
sobretodo la distribucion y balance de los liquidos. Por tanto, si se realizan
diferentes dias, para realizar un seguimiento y comparar los diferentes

resultados, se realizé en el mismo momento del dia.

La medida del peso y de la talla han de ser lo més exactas posibles ya

que producen modificaciones en las determinaciones (Tabla 10).

Tipo error VEC (litros) | VIC (litros) OH (litros)
Talla (1cm) 0.13 0.18 0.13
Peso (200g) 0.02 0.03 0.03
Peso (1,1kg) 0.09 0.12 0,10

Tabla 10- Desviacién en las determinaciones por incorrecta determinacién de peso y

talla. VEC: volumen extracelular, VIC: wvolumen intracelular, OH: volumen

sobrehidratacion.

2.2.Ecocardiografo con transductor multifrecuencia vy

programa doppler tisular Aloka.

La técnica se realizo por un cardiologo de la Unidad de Coronarias, con

amplia experiencia en la realizacion de ecocardiografia.
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2.2.1.- Ecografia modo-M

Se obtuvo el registro en Modo-M de la auricula y el ventriculo
izquierdos para la medicion de los parametros morfoldgicos: diametros de las
cavidades y espesor de las paredes. Se utilizé la Eco-bidimensional de mayor

resolucion espacial para localizar la proyeccion y el plano correspondiente.

Las mediciones se efectuaron en el plano paraesternal longitudinal del
ventriculo izquierdo. Si la ventana acustica no era adecuada se emplearon los
planos subcostal o supraesternal. Una vez localizado el plano con la ventana
acustica adecuada se utiliz6 el Modo-M con mayor resolucion lineal para

efectuar las mediciones.
Los parametros que se midieron y calcularon fueron:
= Pardmetros de la auricula (Figura 17):
- Al: didmetro de la auricula izquierda (cm)
- VAI: volumen de la auricula izquierda (ml)

- IVAI: volumen de la auricula izquierda indexada por superficie
corporal (ml/m?)
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A)

Pared anterior
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B) C)

Figura 17.- Imagen ecocardiografica de la auricula izquierda. A: Imagen en
bidimensional, B: modo-M, C: Esquema de imagen bidimensional.

Para la valoracion de la auricula izquierda hemos optado por la medicion
del volumen de la Al por el Método de Simpson indexado, debido a su rapidez y
porque correlaciona bien con cualquier método de determinacion del volumen

Al.

= Valoracién de la funcion sistélica (Figura 18):

SIVS: Espesor telesistdlico del tabique interventricular (mm)
SIVD: Espesor telediastdlico del tabique interventricular (mm)
PPVID: espesor telediastolico de la pared posterior del VI (mm)
PPVIS: espesor telesistolico de la pared posterior del VI (mm)
DDVI: Diametro telediastolico de la cavidad del VI (mm)

DSVI: Diametro telesistélico de la cavidad del VI (mm)
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Figura 18.- Imagen ecocardiografica bidimensional del ventriculo izquierdo, A) imagen
y B) esquema.

- FE: Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo
DDVI*-DSVI®

EF = X 100
DDVI® (%)

- FAc: Fraccién de acortamiento

DDVI-DSVI
FAc = X100

DDVI (%)

= VValoracion de la hipertrofia ventricular izquierda:

- MVI: Masa ventricular izquierda (g)

- IMVI: Masa ventricular izquierda indexada por superficie corporal
(g/m?)
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Clasificacion hipertrofia ventricular izquierda (Tabla 11):

NORMAL | REMODELADO | HIPERTROFIA | HIPERTROFIA
CONCENTRICO | CONCENTRICA | EXCENTRICA
Grosor Relativo
(PPVI+SIVS)/DVI |  <0,45 > 0,45 > 0,45 <0,45
(cm)
IMVI (g/m%) & <131 <131 > 131 > 131
Q <100 <100 > 100 > 100

Tabla 11.- Clasificacion de la hipertrofia ventricular izquierda.

2.2.2.- Eco-doppler

Mediante el andlisis de la onda de flujo transmitral se valora la funcién

diastolica del ventriculo izquierdo. Para ello utilizamos dos técnicas: doppler

pulsado y el tisular.

2.2.2.1.- Doppler-pulsado

Emite una onda ultrasonica de forma periddica, actuando como receptor

durante el tiempo sin emision. Para la obtencion del flujo diastdlico transmitral

se utiliza el plano apical de cuatro cAmaras, con el paciente en decubito lateral

izquierdo. Se situa el doppler pulsado en el borde libre de las hojuelas de la

valvula mitral y se ajusta su posicion lo mas posible al flujo transvalvular. Se

obtiene:

- E: velocidad méaxima protodiast6lica o de llenado rapido

- A:velocidad maxima telediastélica o de contribucién auricular
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- DVM: tiempo de deceleracion de la onda E. Intervalo de tiempo
desde la maxima velocidad de la onda E hasta el final del llenado

protodiastolico.

Consideramos al realizar esta técnica una serie de limitaciones como la
disminucion que ocurre de la onda E con la edad, la influencia de los cambios
hemodindmicos, frecuencia cardiaca, arritmias y sobre todo, los casos que
existiendo una disfuncion diastdlica da un patrén de normalidad.

Para la valoracion de la funcion diastélica por medio de doppler pulsado

utilizaremos la siguiente clasificacion (Tabla 12):

E/A
Alteracion de la relajacion ventricular <0.75
Relajacion ventricular normal 0,75-15
Patron restrictivo >1,5.

Tabla 12.- Valoracion funcion diastélica por Doppler Pulsado.

2.2.2.2.- Doppler-continuo o tisular (DTI)

Consiste en la emision de una onda ultrasonica continua. Permite
analizar los movimientos del anillo mitral. Constituye el patron oro de la
ecodoppler. Valoramos:

- e:onda protodiastolica

- a:onda telediastolico, y la relacion entre ambas e/a

- Ele: relacién entre onda protodiastdlica por doppler pulsado y la onda

telediastdlica por doppler tisular.
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El DTI permite analizar la sefial de baja velocidad y alta amplitud
procedente de las estructuras cardiacas eliminando la sefial de alta velocidad y
baja amplitud de la sangre. En la actualidad el DTI del anillo mitral septal o
lateral se ha consolidado como una técnica de consistencia suficiente para
valorar la funcion diastolica del VI.

Para la valoracién de la funcién diastolica utilizaremos la siguiente

clasificacion (Tabla 13):

Ele
Funcién diast6lica normal <8
Alteracion intermedia >8-10<
Disfuncion diastélica >10-15<
Patrén restrictivo >15

Tabla 13.- Valoracién funcion diastolica por doppler tisular (Ommen SR, 2000).

2.2.3.- Ecografia Vena Cava Inferior
La valoracion de la vena cava inferior (VCI) se realiza en su

desembocadura en la auricula derecha, es facilmente visible por via subcostal.

Los cambios en la presion intraabdominal y la respiracion modifican su
volumen rapidamente (Cheriex EC, 1989; Chang ST, 2004). Durante la inspiracion
aumenta el retorno venoso y la VCI disminuye de diametro. El tamafio y la
disminucion del diametro durante la inspiracién (indice de colapso) se
relacionan con la presion media de auricula derecha y por tanto, con el estado de
hidratacion (Tabla 14).

- IC: indice de colapso de la vena cava inferior

IC = méax diametro esp- min diametro insp x 100/ max esp (%)
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- DVCI: Didmetro de la cava inferior indexado por superficie corporal

DVCI = méx didmetro esp / superficie corporal (mm/ m?)
DVCI (mm/m°) IC (%)
Deshidratacion <8 75
Normohidratacion >8y <115 >40 y <75
Sobrehidratacion >11,5 <40

DVCI: Diametro de la cava inferior indexado por superficie corporal. IC: Indice de colapso de la
vena cava inferior.
Tabla 14.- Clasificacion estado hidratacion DVCl e IC.

2.3.BNP Triage Meterplus, Biosite Diagnostics

Para la determinacion del BNP utilizamos un kit de determinacion rapida
validada, Triage Meterplus, Biosite Diagnostics AXSYM SYSTEM.

La prueba Triage® BNP es un fluoroinmunoanalisis rapido de un solo
uso, para utilizar en el punto de asistencia al paciente que se utiliza con el lector
Triage Meter para la medicion cuantitativa de péptido natriurético tipo B (BNP).
Esta disefiado para determinar la concentracion de BNP de sangre periférica o
en plasma con acido etilen diaminetetracético (EDTA).

La prueba se utiliza como ayuda en el diagnostico y evaluacion de la
gravedad de la insuficiencia cardiaca congestiva, asi como, la estratificacion del
riesgo de pacientes con sindrome coronario agudo y de pacientes con

insuficiencia cardiaca.
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El procedimiento del test consiste en afiadir varias gotas de la muestra de
sangre en el orificio de la tarjeta. La tarjeta se introduce en el Triade Yy el
programa lee la muestra de forma automatica analizando el BNP después de que
la muestra haya reaccionado con los reactivos dentro de la tarjeta de la prueba

de BNP. La duracion del test es de 15 minutos.

La medicion de BNP se basa en la cantidad de fluorescencia que detecta
el lector Triage Meter dentro de una zona de medicion de la tarjeta. Una mayor
cantidad de fluorecencia detectada por el lector indica una mayor concentracion

de BNP en la muestra.

Las muestras de sangre o plasma se pueden analizar o inmediatamente de
su obtencién o las 24 horas posteriores. No se altera la muestra almacenada
durante un maximo de 24h a termperatura ambiente o refrigeradas. Si no se
puede analizar antes de las 24horas, el plasma debe separarse y almacenarse a -

20°C hasta que pueda analizarse.

La prueba Triage® BNP es un dispositivo listo para ser usado, contiene
anticuerpos monoclonales y policlonales murinos anti-BNP, marcados con un

pigmento fluorescente e inmovilizados sobre la fase solica, y estabilizantes.

Los niveles de BNP que puede detectar se encuentran entre 5 y 5000

pg/ml.

Los resultados de BNP menores o iguales a 100 pg/ml son representivos
de los valores normales obtenidos en pacientes sin insuficiencia cardiaca
congestiva (ICC). Los mayores de 100 pg/ml son considerados anormales e
indicativos de pacientes con ICC. Mas de 5000 pg/ml se consideran demasiados

elevados para BNP y sobrepasan los limites superiores de la prueba de BNP.
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3.- METODO

Inicialmente en el grupo de sujetos sanos se les realiz6 una
bioimpedancia, ecocardiografia transtoracica, valoracion vena cava y se analizo
los niveles de BNP para determinar los valores de normalidad en una poblacion

sanay servirnos como referencia.

Realizamos un estudio que consta de tres fases, en una primera se realiza
un corte transversal de todos los grupos (hemodiélisis, didlisis peritoneal) y se
analizan los diferentes pardmetros recogidos. Posteriormente se clasifica a la
poblacion en dialisis segin el estado de hidratacion y presién arterial. Los
métodos que utilizamos para clasificar el estado de hidratacién fueron dos, el
volumen de sobrehidratacion (OH) o desviacion del volumen respecto a la
normalizacion (obtenido directamente por el aparato de bioimpedancia
espectroscopica), y el cociente VEC/ACT normalizado para edad y sexo
(pardametro calculado) (Tabla 15). Analizamos los diferentes parametros en cada
grupo segun el estado de hidratacion (OH y VEC/ACTn).

El volumen de sobrehidratacion (OH) se obtiene directamente del
aparato y nos indica como se encuentra el paciente respecto a la poblacién

normal (wabel P, 2008).

Lopot y col determinan el peso seco Optimo en los pacientes en HD
utilizando la desviacion entre el VEC/ACT obtenido por bioimpedancia y un
grupo control, segin la edad y el sexo. Este método considera que la masa
celular es menor a mayor edad, por tanto, hay menor volumen intracelular, y la
composiciéon corporal cambia segun el sexo, el sexo femenino tiene menor
volumen intracelular (Lopot F, 2002). Basandose en esto, Lindley y col determinan

el peso seco en DP utilizando este método (Lindley E, 2005), definiendo

119



Material y Método

hiperhidratados aquellos que tienen + 2,5 % de la desviacion estandar. Nosotros
basandonos en estos estudios utilizamos el mismo método, el VEC/ACT

normalizado para edad y sexo.

Encontramos en la literatura un tercer método de clasificacion del estado
de hidratacion por medio del cociente calculado OH/VEC, donde los pacientes
que se encuentran hiperhidratados, con un cociente >15%, tienen mayor riesgo
de mortalidad (wizemann Vv, 2009), parametro que analizaremos junto a otros

factores de riesgo (Tabla 15).

Hiperhidratado | Normohidratado Deshidratado Referencia
OH (L) >1,1 -1,1-11 <-11 Wabel P, 2008
VEC/ACT n >25 -25-25 <-25 Lindley E, 2002
OH/VEC .
>15 15-8 <8 Wizemann V, 2009
(%)

Tabla 15.- Clasificacion del estado de hidratacion segun diferentes parametros de la

B1O espectroscopica.

Para la realizacion de las exploraciones se siguieron los siguientes pasos. A
los pacientes en hemodidlisis, se les realizo el primer dia del estudio una
Bioimpedancia, una analitica de sangre, determinacion del BNP y una
Ecocardiografia. Para la realizacion de la bioimpedancia antes de la sesion de
hemodialisis, el paciente se coloco en decubito supino durante 15 minutos, la
exploracion se repitié después de la sesion trascurrido 30 minutos. A los
pacientes de Didlisis Peritoneal al inicio del estudio se les realizaron la
Bioimpedancia, Ecocardiografia, la analitica general y BNP en el momento que
acudian a la unidad de peritoneal para sus controles habituales, con la cavidad

peritoneal vacia.
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En una segunda fase, teniendo en cuenta la clasificacion del estado de
hidratacion segun el VEC/ACTn y la presencia de hipertension arterial (cifras de
presion arterial > 140/90 mmHg o llevaran tratamiento antihipertensivo) se
realizd un estudio evolutivo y de intervencion para conseguir la normalizacion
del estado de hidratacion y de la presion arterial. Se realizaban revisiones cada
dos meses, en cada visita se revisaba el tratamiento antihipertensivo y se
realizaba una bioimpedancia antes y después de la sesion en los pacientes en
Hemodidlisis y en el momento de la revision en los de DPCA, para ajustar su
peso hasta alcanzar un control de su presion arterial y/o reduccion del
tratamiento. Aquellos pacientes que se conseguia un estado de normohidratacion
con reduccion de la presion arterial y/o reduccion de su tratamiento
antihipertensivo se les realizO de nuevo, un estudio de Bioimpedancia,

determinacion BNP y Ecocardiografia.

Aquellos pacientes que eran normotensos y normohidratados en el
momento inicial del estudio fueron seguidos aproximadamente durante un afio,

repitiéndoseles las tres técnicas al finalizar el periodo (Figura 19).
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Figura 19.- Curso evolutivo de un paciente en HD. Imagen obtenida del BCM-
Fresenius. (LTM: masa muscular; ATM: masa tejido graso; BP: presion arterial)

Durante el seguimiento se produjeron pérdidas bien por éxitus, cambios de

técnica, trasplante e inestabilidad clinica (infarto, proceso infeccioso grave,....).

PERDIDAS POR: HEMODIALISIS DIALISIS PERITONEAL
TRASPLANTE 26,3 % 322%
CAMBIO DE TECNICA DE

i 10,5 % 25 %
DIALISIS
EXITUS 18,7 % 17,8 %
INESTABILIDAD CLINICA 44.5 % 25 %

Tabla 16- Clasificacion de los pacientes perdidos durante el estudio.

En el grupo de HD cuatro pacientes se tuvieron que cambiar de técnica a
DP: dos por problemas de acceso vascular y dos por solicitud del paciente. Siete
fueron los pacientes que fallecieron durante el estudio, cuyos motivos fueron:

dos por infarto agudo de miocardio, dos por complicacion de isquemia aguda de
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miembro inferior, uno por tumor de pulmon, uno accidente cerebro vascular
agudo isquémico y uno por sepsis de catéter. La exclusion de los pacientes por
inestabilidad clinica se debio: seis por complicaciones en el acceso vascular que
conllevaron un ingreso hospitalario (infeccion, trombosis, malfuncionamiento),
cuatro por complicacion de isquemia aguda de miembro inferior, dos infarto
agudo de miocardio, uno Enfermedad de Paget, dos por neumonia que requirié

ingreso prolongado y uno se excluyo por cambio de centro.

En el grupo de DP los sietes pacientes que transfirieron a HD fueron: tres
por pérdida de interés en la realizacion de la técnica, tres peritonitis complicadas
y uno por aparicion de hernia umbilical. Las causas de los cinco éxitus fueron:
peritonitis complicada, tumor de lengua, tumor de pulmén, accidente
cerebrovascular isquémico e infarto de miocardio. Los pacientes que no se
pudieron seguir por inestabilidad clinica fue: dos neumonias, un infarto agudo
de miocardio, un accidente cerebro vascular hemorragico, un accidente

cerebrovascular isquémico y dos peritonitis recidivantes.

En la tercera fase, se valora el riesgo de morbi-mortalidad por medio del
cociente OH/VEC, diabetes mellitus, angulo de fase y la correlacion con los

diferentes parametros estudiados.
3.1.- Parametros analizados:

3.1.1.- Parametros demograficos: sexo, edad, causa de enfermedad renal

cronica, tiempo en dialisis.

3.1.2.- Pardmetros antropométicos: peso, talla, indice de masa corporal

(IMC), superficie corporal (sc).
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3.1.3.- Parametros bioquimicos

Albumina (g/dl), prealbamina (mg/dl), proteinas totales (g/dl), leucocitos
(x10/1), linfocitos absolutos y neutréfilos absolutos, hemoglobina (g/dl),
hematocrito (%), hierro (pg/dl), ferritina (ng/ml), fibrindgeno (g/l), proteina C
reactiva (mg/l), calcio (mg/l), fosforo (mg/l), PTH (pg/ml), colesterol total
(mg/dl), HDL colesterol (mg/dl), LDL colesterol (mg/dl), Triglicéridos (mg/dl).

BNP (pg/ml).

3.1.4.- Parametros presion arterial: presion arterial (PA) sistdlica y diastolica,

presion de pulso (PP) y presion arterial media (PAM).

Presion de pulso

PP =PAS — PAD (mmHg)
PAS: presion arterial sistélica, PAD: presion arterial distélica

Presidn arterial media
PAM= PAD + 1/3 (PAS-PAD) (mmHg)

3.1.5.- Tratamiento antihipertensivo: diurético, B- bloqueante, antagonistas
del calcio, inhibidores de la enzima conversora de angiotensina (IECA),
antagonista receptor angiotensina 1l (ARA I1), alfa blogueantes. Numero de
farmacos.

3.1.6.- Funcién Renal Residual
En pacientes en DP se calcula la funcién renal residual

FRR= (KCrR + KUrR) / 2
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KCrR: Aclaramiento renal de creatinina normalizado para

1,73 m? superficie corporal. Unidades: ml/min/1,73 m?.

KUrR: Aclaramiento renal de la urea. Unidades: ml /min
KUrR= (Ur en orina x Volumen de diuresis en 24h)/(Ur sangre x 1440)

En los pacientes en HD se considera la presencia de funcion renal

residual en los pacientes con un volumen de diurésis > 200 cc.

3.1.7.- Parametros dialiticos

Ganancia de peso interdialisis (GPID): Media de peso que gana el
paciente en hemodialisis entre sesion y sesion, en el Gltimo mes antes de realizar

el estudio de hidratacion (kg).
3.1.8.- Parametros Bioimpedancia Multifrecuencia.

Volumen de sobrehidratacion (OH, L), volumen total corporal (ACT, L),
volumen extracelular (VEC, L), volumen intracelular (VIC, L), cociente

volumen intracelular- extracelular (E/l), &ngulo de fase (°).

Parametros Calculados de la Bioimpedancia

Hidratacion relativa tisular = OH / VEC

OH : volumen de sobrehidratacion, VEC: volumen extracelular.

Cociente VEC/ACT de Lindley:

Hombres VEC/ACT (%) = 40,02 + 0,0714 * afios

Mujeres VEC/ACT (%) = 43,28 + 0,047 * afios
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Cociente VEC/ACT normalizado:

VEC/ACT N = VEC/ACT Lindley - VEC/ACTgio

3.1.9.- Medidas ecograéficas

Vena Cava Inferior:

- IC: Indice de Colapso
IC = méax diametro esp - min diametro insp x 100/ méx esp (%)

- DVCI: Diametro de vena cava inferior indexado por superficie

corporal
DVCI = DVC espiracion / superficie corporal (mm/m?)
Cardiacas:

= Parametros de la auricula:
- Al didmetro de la auricula izquierda (mm) (eje longitudinal).

- IVAI: volumen de la auricula izquierda indexado por superficie
corporal (cuatro o dos camaras)

= Parametros ventriculo izquierdo (eje longitudinal)

- SIVS: Espesor telesistolico del tabique interventricular (mm)

- SIVD: Espesor telediastélico del tabique interventricular (mm)

- PPVID: espesor telediastolico de la pared posterior del VI (mm)
- PPVIS: espesor telesistolico de la pared posterior del VI (mm)

- DDVI: Diametro telediastdlico de la cavidad del VI (mm)

- DSVI: Didmetro telesistolico de la cavidad del VI (mm)
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= Valoracion de la funcioén sistélica:

- FE: Fraccion de eyeccion del ventriculo izquierdo

DDVIE-DSVI®
EF = X100

DDVI® (%)

- FAc: Fraccién de acortamiento

DDVI-DSVI
FAc = X100

DDVI (%)

= Valoracion de la funcién diastélica.

Doppler pulsado (DP):

- E: velocidad méaxima protodiastolica o de llenado rapido (m/s)
- A: velocidad maxima telediastolica o de contribucion auricular (m/s)

- DVM: tiempo de deceleracion de la onda E. Intervalo de tiempo
desde la méxima velocidad de la onda E hasta el final del llenado

protodiastolico.

Doppler tisular (DTD:

- e: onda protodiastolica por DTI (m/s)
- a:onda telediastolica por DTI, y la relacién entre ambas e/a (m/s)

- Ele: relacion entre onda protodiastdlica por DP y la onda
telediastolica por DTI
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= Parametros calculados ecocardiograficos
- Masa ventricular izquierda:

MVI = 0,8 [1,04(SISVd + LVIDd + PPVId)® - (LVIDd)’] +0,6

(9)

- indice de masa ventricular izquierda:

_ My :
IMVI = ——  (g/m)

- Espesor relativo de la pared del ventriculo izquierdo:

PPVI + SIVS
ER =

DDVI (cm)

3.2.- Calculo tamano de la muestra:

Para el célculo del tamafio muestral hemos de considerado las siguientes

caracteristicas: homogeneidad de la poblacion, debido a la mayor probabilidad

de detectar pequefias diferencias; cuantia de las diferencias que se pretende

poner de manifiesto, Error tipo | y Tipo Il. Los pacientes en dialisis son

homogéneos, por tanto, “a priori” el tamafo muestral deberia ser pequeio.

Error tipo I (a): Rechazo de la hipotesis nula cuando esta es verdadera.

Existen diferencias entre métodos cuando en realidad no existe. 2 o = 0.05

Error tipo II (B): Es la inversa. No hay diferencias cuando existen. 1- f3:

se asume bien un 90 o 80%.
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Se comparan dos proporciones con una sola muestra con datos pareados.
Se trata de encontrar una diferencia minima relevante y significativa entre dos
proporciones que provienen de los mismos sujetos experimentales. Se busca que
técnica es mas sensible para obtener el peso idéneo en una poblacién de
pacientes en dialisis: bioimpedancia vs ecocardiografia vs BNP.

pl: Normohidratacion con bioimpedancia: 80%
p2: Normohidratacion con ecocardiografia: 60%
Riesgo a: 0.05 Riesgo B: 90%

Por tanto, nimero de sujetos a reclutar 117, con el riesgo B el nimero de

sujetos sera de 89.

3.3.- Método estadistico:

Los datos se procesaron con el programa SPSS 15 (The Stadistical
Package for Social Sciences). Los resultados se expresan en media, desviacion
estandar para los datos con distribucion normal; con mediana, rango intercuartil
e intervalo de confianza para las que no presentan distribucion normal.
Utilizamos comparacién de medias con el método de Man-Whitney y T-Student
segun la distribucion de las variables. La regresion lineal se realizd por p-
Pearson o p-Sperman. Para comparar medias de mas de dos grupos se realizd
con ANOVA para un factor con post hoc Bonferroni y Dunnett C segln la
homogeneidad de las varianzas. Se considera significacion estadistica p < 0.05.
La sensibilidad y especificidad de los distintos métodos de valoracion del estado
de hidratacion se evalu6 mediante curvas ROC (Receiver Operating

Charasteristic).
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V. RESULTADOS
1.- ESTUDIO DESCRIPTIVO SEGUN LA TECNICA DE
DIALISIS
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1.1.- Parametros demogréficos:

Los pacientes en HD tienen tendencia a tener mayor edad (HD 60,5 vs
DP 58,8 afios, p = 0,5) y menor tiempo (HD 31 vs DP 32,5 meses, p =0,4) en la

técnica que los pacientes en DP.

La causa mas frecuente de ERC terminal en dialisis es la
nefroangioesclerosis (23,8 %) y la segunda las glomerulopatias (19,7 %), en
menor frecuencia encontramos otras causas: 14,8 % enfermedad poliquistica,
12,3 % nefritis tubulo intersticial, 10,7 % nefropatia diabética, 3,3 % nefropatia
vascular, otros 3,2 % y desconocidas 10,7 % (Figura 20). En la Tabla 17 se

especifica las causas en cada uno de los grupos de dialisis.

[ Nefroangioesclerosis
[ Glomerulopatia

H Enfermedad poliquistica
[ Pielonefritis cronica

[ Nefropatia diabética

[ Vasculitis

[ Nefropatia desconocida
[ Nefropatia Iipica

M Agenesia renal

B Otras

Figura 20.- Causa Enfermedad renal cronica en la poblacion de didlisis estudiada.
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% Grupo HD Grupo DP
Nefroangioesclerosis 21,4 26,9
Glomerulopatias 18,6 23,1
Enfermedad poliquistica 21,4 5,7
Nefritis tabulo intersticial 11,4 13,5
Nefropatia diabética 11,4 9,6
Vasculitis 57 0
Desconocidas 4,3 19,2
Otros 5,8 1,9

Tabla 17.- Causas de ERC segun la técnica de dialisis.

1.2.- Parametros antropométricos:

En el indice de Masa corporal entre los dos grupos de dialisis
observamos que no hay diferencias significativas, aunque si una tendencia a que
los pacientes de DP presenten en mayor numero sobrepeso y obesos (%
pacientes: sobrepeso HD 28,6 vs DP 40,4%; obeso HD 27,1 vs DP 28,8%).

1.3.- Parametros bioquimicos:

En HD las proteinas totales (HD 6,8 vs DP 6,2 g/dl, p < 0,001), PCR
(HD 8,2 vs DP 3,4 mg/l, p < 0,05) y la albumina (HD 3,9 vs DP 3,5 g/dl, p <
0,001) estan significativamente mas elevadas, mientras que la prealbumina (HD
34,9 vs DP 42,4 g/dl, p < 0,05), el fibrinbgeno (HD 4,7 vs DP 5,1 g/l, p < 0,05)
y el calcio (HD 9,2 vs DP 9,5 mg/l, p < 0,05) lo estan en DP (Tabla R1).
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1.4.- Presién arterial:

Los pacientes en HD tienen cifras de presion arterial superiores que en
DP, tanto antes como post dialisis (TA > 140/90 preHD 38,5%, post HD 31,4%,
DP 25%), asi como, una presion de pulso significativamente superiores (HD-pre
66,4 vs DP 57,9, p = 0,01) (Figura 21) (Tabla R2).

2204
120,00

200 N p=001

100,00

p=006

180

=
=1
1

80,00

1404

TAsistolica
Presion de pulso

60,00

120

40,00

100

80

T 20,00
Control HD DP Control HD oP

Figura 21- Diagrama de cajas de la TA sistolica y Presion de pulso en la poblacién.
1.5.- Tratamiento antihipertensivo:

Los pacientes en DP llevan con mayor frecuencia tratamiento
antihipertensivo (HD 28,6 vs DP 59,6%) (Figura 22), asi como tratamiento
combinado (HD 25,7 vs DP 53,8 %). Los farmacos méas empleados en ambos
grupos son los IECA/ARA 11y los Calcio Antagonistas. Los diuréticos se usan
con mayor frecuencia en DP (21,2 vs 14,3%) (Tabla R3).
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Figura 22.- Tratamiento utilizado en cada grupo de dialisis.

1.6.- Funcion renal residual

Los pacientes en HD tienen menor presencia de funcién renal residual
(37,1 vs 42,3 %) y una tendecia a presentar menor volumen de diuresis residual
(Tabla R4) (Figura 23).
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Figura 23.- Parametros dialiticos en cada grupo de dialisis.
1.7.- Parametros de hidratacion

1.7.1.- Valoracion del estado de hidratacion por Bioimpedancia
(Tabla R5).

La valoracion del estado de hidratacion realizada por bioimpedancia nos
muestra que los pacientes en Hemodidlisis tienen de forma significativa mayor
volumen de sobrehidratacion (OH: HD-pre 1,2L vs DP 0,25; p = 0,000), mayor
cociente volumen extracelular-intracelular (E/I: HD-pre 0,97 vs DP 0,9; p =
0,01) (Figura 24).

La distribucion del agua corporal es distinta entre ambos grupos, los
pacientes en HD tienen mayor volumen extracelular (VEC: HD-pre 16,1L vs DP
15,2L), mientras que los de DP tienen mayor volumen intracelular (VIC: HD-
pre 16,8L vs DP 17,4L).
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p <0,0001
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Figura 24.- Pardmetros de hidratacion de la poblacion estudiada.

DP

En HD el cociente volumen de sobrehidratacién-extracelular (OH/VEC)
es mayor que en DP (OH/VEC > 15% pre-HD 18,1% vs DP 4,4%). El 4ngulo de
fase es inferior en HD (HD-pre 4,97 £ 0,95, DP 5,58 + 1,36°) (Figura 25).
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Figura 25.- OH/VEC vy angulo de fase en la poblacion estudiada. (OH/ECW =

OH/VEC, cociente volumen de sobrehidratacion-extracelular).
1.7.2.- Valoracion del estado de hidratacion por vena cava inferior

Los pacientes en Hemodidlisis segun la valoracion del estado de
hidratacion por Vena Cava Inferior estan mas hidratados que los pacientes en
Dialisis Peritoneal. El diametro de la vena cava inferior es significativamente
mayor en el grupo de HD antes de la sesion (IDVCI > 11,5 mm estado de
hiperhidratacion: HD-pre 21,4% de los pacientes vs DP 5,7%) (Figura 26). La
capacidad de colapso es menor en el grupo de HD antes de la sesion (IC < 40%
estado de hiperhidratacion: HD-pre 45,7% de los pacientes vs DP 46,1%) (Tabla
R6).
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Figura 26.- Valoracion de la Vena Cava Inferior en la poblacion estudiada.
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1.7.3.- Valoracion del estado de hidratacion por BNP

Los niveles de BNP son significativamente superiores en el grupo de
HD, sobretodo en preHD (HD-pre 226, HD-post 149,5, DP 51,2 pg/ml), tienen
un BNP > 100 pg/ml un 67,2% en HD y un 27,5% en DP (Tabla R7).

1.8.- Parametros ecocardiograficos:

En el grupo de HD encontramos que el Volumen de la Auricula
Izquierda indexada por superficie corporal (IVAI: HD-pre 36,2+13,2 vs DP
28,5+10,3 ml/m?, p = 0,001) y el IMVI (HD-pre 107,8+29 vs DP 96,7+25,1
g/m? p = 0,01) son significativamente mayores (Figura 27). La auricula
izquierda presenta modificaciones tras la sesion de HD, observandose un
descenso significativo de la IVAI (HD-pos 28,7+11 ml/m? p = 0,000). La
funcién sistolica, valorada por la fraccion de acortamiento y la fraccion de
eyeccioén, es normal en la mayoria de pacientes de ambos grupos. La funcién

diastdlica, valorada por E/e, es similar con ambas técnicas (Tabla R8).
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Figuras 27.- Representacion de cajas de los parametros mas significativos
ecocardiograficos.

En nuestra poblacién de estudio si valoramos la Geometria del ventriculo
izquierdo observamos la presencia de hipertrofia ventricular izquierda en un
25,7% del grupo de HD y un 13,5% en DP, asi como remodelado ventricular
55,7% en HD y 44,3% en DP. La HVI mas prevalente en el grupo de HD es la

excéntrica (Figura 28).
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Figura 28.- Geometria ventricular izquierda en la poblacion estudiada.
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2.- COMPARACION DE LOS DISTINTOS METODOS
DE VALORACION DEL ESTADO DE HIDRATACION.
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La valoracion del estado de hidratacion se puede realizar segun la
literatura por diferentes parametros (cocientes VEC/ACTn obtenido por
bioimpedancia; diametro de la vena cava inferior indexado por superficie
corporal e indice de colapso obtenido por ecocardiografia, determinacion del
BNP). La clasificacion por el cociente VEC/ACTn es el que mayor nimero de

pacientes hiperhidratados detecta, ver Figura 29.

60
50
40
B HHD
o 30 B NHD
20 @ DHD

10

VEC/ACTn IC IDVCI BNP

HHD: hiperhidratado, NHD: normohidratado, DHD: deshidratado

Figura 29.- Clasificacion del estado de hidratacion de la poblacién segin bioimpedancia
(VEC/ACTn), vena cava inferior (IC: indice de colapso, IDVCI: diametro de vena cava
inferior indexado), BNP.

Si comparamos los diferentes métodos de clasificacion del estado de
hidratacion con el volumen de sobrehidratacion (OH), el cociente de volumen
extracelular-total normalizado es el que presenta mayor sensibilidad (95%) y

especificidad (71%), ver Figura 30.
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ROC Curve

Sensitivity

Source of the Curve
ECWITEWN

BMP

(ARt}

Iz

Reference Line

0.0+ T T T T
0,0 0,2 0.4 0.6 0.5 1,0
1 - Specificity
Area Under the Curve
Asymptotic 95% Confidence
Asymptotic Interval
Test Result Variable(s) Area Std. Errof Siq.b Lower Bound | Upper Bound
dif ,847 ,039 ,000 771 ,923
BNPPRE 757 ,047 ,000 ,665 ,849
IDVClpre ,595 ,056 ,096 ,486 ,704
ICpre ,500 ,058 ,997 ,385 ,614

The test result variable(s): dif, BNPPRE, IDVClpre, ICpre has at least one tie between the positive
actual state group and the negative actual state group. Statistics may be biased.

a. Under the nonparametric assumption

b. Null hypothesis: true area = 0.5

Figura 30.- Sensibilidad y especificidad para los diferentes métodos de valoracion del

estado de hidratacion.
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% SENSIBILIDAD ESPECIFICIDAD
VEC/ACTNn (> 2,5%) 95 71
BNP (> 100 pg/ml) 73 71
IDVCI (> 11,5 mm/m?) 15 90
IC (< 40%) 55,7 58,3

Tabla 18- Valores de sensibilidad y especificidad para los diferentes métodos de
valoracion del estado de hidratacion
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3.- ESTUDIO DE LA POBLACION EN DIALISIS
SEGUN EL ESTADO DE HIDRATACION POR VEC/ACTN.
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En este apartado clasificamos a la poblacion en dialisis segun el estado
de hidratacion por VEC/ACTn y estudiamos diferentes parametros. El estado de
hidratacion lo valoramos por medio de la diferencia entre el VEC/ACT que
deberia tener cada pacientes si estuviese normohidratado y el cociente
VEC/ACT obtenido por los datos de la bioimpedancia. Definimos
hiperhidratado los que presentan diferencia > 2,5 DS, normohidratado -2,5 - 2,5
DS y deshidratado diferencia < 2,5 DS.

El estado de hidratacion mas frecuente en la poblacion en dilisis segun
este cociente es de hiperhidratacion (HHD: 59,8%, NHD: 34,4%, DHD: 5,7%).

3.1.- Pardmetros demograficos:

Los pacientes hiperhidratados en dialisis presentan significativamente
mayor edad (HHD 64 + 12,9 vs NHD 54,9 + 17,4 afios, p = 0,002, Figura 31) y
tendencia a tener mas tiempo de permanencia en la técnica que los
normohidratados (HHD 36 vs NHD 32,5 meses, p =0,1).
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Figura 31.- Distribucién de la edad y el tiempo de permanencia en dialisis segun el
estado de hidratacion por VEC/ACTNn.

3.2.- Parametros antropométricos:

Los pacientes HHD en HD presentan una tendencia a tener mayor IMC
(HHD 27,7 vs NHD 26,7 kg/m?, p = 0,2), aunque no se observa mayor niimero

de pacientes con sobrepeso u obesidad.
3.3.- Parametros bioquimicos:

Los pacientes hiperhidratados en dialisis presentan significativamente
menor LDL y mayor PCR que los normohidratados (PCR: HHD 4,7 vs NHD 4,2
mg/l, p = 0,02) (Figura 32), también presentan una tendencia a tener unos
niveles de proteinas totales y albumina mas baja (proteinas totales: HHD 6,4 vs
NHD 6,7, p = 0,3; albumina: HHD 3,6 vs NHD 3,7, p = 0,1) (Tabla R9).
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Figura 32.- Parametros bioquimicos en la poblacion de dialisis segun el estado de
hidratacién por VEC/ACTn.

3.4.- Presion arterial:

Los pacientes hiperhidratados tienen una tendencia a tener cifras mas
altas de presion arterial sistélica (HHD 138 vs NHD 134,9 mmHg, p = 0,4) y
presion de pulso (HHD 65 vs NHD 60,3 mmHg, p = 0,1), Figura 33. También
observamos en este grupo un mayor numero de pacientes con cifras de presion
arterial superiores a 140/90 (HHD 32,9 vs NHD 28,6%) (Tabla R10).
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Figura 33.- Distribucion de la presion arterial (PA) sistélica y la presién de pulso en los

pacientes dialisis segin el estado de hidratacion por VEC/ACTN.

3.5.- Tratamiento antihipertensivo:

Los pacientes hiperhidratados no llevan con mayor frecuencia farmacos

antihipertensivos (HHD 38,4 vs NHD 40,5%), los farmacos mas utilizados en
este grupo son los IECA/ARAII (HHD 27,4 vs NHD 23,8%) (Figura 34).

Mientras que los diuréticos y la terapia combinada se utilizan con mas

frecuencia en los pacientes hiperhidratados (Diuréticos: HHD 17,8 vs NHD
14,3%; Terapia combinada: HHD 19,2 vs NHD 16,6%) (Tabla R11).
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Figura 34.- Terapia antihipertensiva utilizada en diélisis segun el estado de hidratacion
por VEC/ACTNn.

3.6.- Funcién renal residual

Los pacientes hiperhidratados presentan con menor frecuencia funcion
renal residual (HHD 43,8 vs NHD 52,4%) y tienen significativamente menor
volumen de diuresis (HHD 300 (312,7 — 565,3) vs NHD 300 (549-1090), p =
0,02) (Figura 35).
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Figura 35.- Distribucion del volumen de diuresis de la poblacion en dialisis segin el
estado de hidratacion segun VEC/ACTNn.

3.7.- Factores de riesgo de morbimortalidad.

Los factores de riesgo de morbimortaliada obtenido por bioimpedancia
nos muestran que los pacientes HHD presentan significativamente mayor
cociente OH-VEC (p = 0,000, OH/VEC >15%: HHD 19,7% vs NHD 0) y menor
angulo de fase (HHD 4,6 vs 5,8°, p = 0,000) (Figura 36) (Tabla R12).
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Figura 36.- Distribucion de los factores de riesgo obtenidos por BCM en la poblacion
en dialisis segun el estado de hidratacion por VEC/ACTNn.

3.8. - Estado de hidratacion por VEC/ACn y cifras de presion

arterial.

En este apartado clasificamos a la poblacion en dialisis segun el estado
de hidratacion por el VEC/ACT normalizado y las cifras de presion arterial
(HTA: presion arterial >140mmHg) (Figura 37). Observamos que la mayor
parte de la poblacién en dialisis se encuentra normotensa pero hiperhidratadas
(40,1%), seguida por pacientes normotensos-normohidratados
(24,5%).
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Figura 37.- Distribucion de la poblacién segun el estado de hidratacion por VEC/ACT

normalizado y presion arterial.

3.9.- Parametros ecocardiograficos:

Los pacientes hiperhidratados tienen significativamente mayor volumen
de auricula izquierda (HHD 36,6 + 12,6 vs NHD 28,3 + 11 ml/m?, p = 0,001) y
masa ventricular izquierda indexada (HHD 112,5 + 27,1 vs NHD 90 £ 23,5
g/m?, p = 0,000) (Figura 38). La presencia de un volumen del auricula izquierda
indexado superior a 32 ml/m? es mayor en este grupo de pacientes (HHD 62%
vs NHD 30%).
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IVALI: volumen de la auricula izquierda indexado por superficie corporal, IMVI: masa ventricular izquierda
indexada.

Figura 38.- Distribucion de la poblacion segun el estado de hidratacion por VEC/ACT
normalizado y presién arterial.

En la poblacion de dialisis si valoramos la Geometria del ventriculo
izquierdo observamos que el remodelado ventricular es mayor en el grupo de
normohidratados (HHD 51,8% vs NHD 53,7%), aunque, la presencia de
hipertrofia ventricular izquierda es mayor en el grupo de hiperhidratados (HHD
29,2% vs NHD 9,8%), la HVI mas prevalente en este grupo es la excéntrica

(Figura 39).
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Figura 39.- Geometria ventricular izquierda en la poblacién en dialisis segun el estado
de hidratacion por VEC/ACTN.

3.10.- Correlacion VEC/ACTn:

Al correlacionar los diferentes parametros estudiados con el cociente
VEC/ACTn observamos que tiene una correlacion positiva con la presion de
pulso (p = 0,001), volumen de la auricula izquierda indexada por superficie
corporal (p = 0,000), masa ventricular izquierda indexada con la superficie
corporal (p = 0,000), el marcador ecocardiografico de funcién sistolica E/e (p =
0,005), asi como, el marcador de riesgo cardiovascular OH/VEC (p= 0,000); y
correlacion negativa con el indice de masa corporal (p = 0,000). Ver figuras 40,
41y 42.
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Figura 40.- Correlacion VEC/ACTn presion de pulso e indice de masa corporal.
(ECW/TBWn = VEC/ACTNn, cociente volumen extracelular-total).

163



Resultados

ECWITBWn (%)

100 150
0
100
50

9
<
c

2 504
m
e
=
o
00 w

00

) R Sq Linear = 0,183 o 5% o % R Sq Linear =0,135
207 ° =0,000 50 )
p=0, b p = 0,000
T 1 T 1 T 1 T I T 1 T I T
0 10 20 30 a0 50 60 70 0 50 100 150 200
Volumen auricula izquierda indexada (mlim2) Masa ventricular izquierda indexada (g/m2)

15,0
o
10,0
9
=
c
= 50+
m
E
=
(3]
w
0,0
®
Qo eas
(g) o0 R Sq Linear = 0,057
=g N p=0,005
T T T T T T
00 50 100 150 200 250

Figura 41.- Correlacién VEC/ACTn con parametros ecocardiograficos
(ECW/TBWn = VEC/ACTN, cociente volumen extracelular-total).
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Figura 42.- Correlacion VEC/ACTn con OH/VEC
(ECWITBWn = VEC/ACTN, cociente volumen extracelular-total).
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4.- ESTUDIO SEGUN LA TECNICA DE DIALISIS POR
VEC/ACTN.
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En el grupo de HD el estado de hidratacion més frecuente antes de la
sesion es de hiperhidratacion (HHD) 70% y tras la misma persisten el 30%; en
el grupo de DP el estado més frecuente de hidratacion es de normohidratacion
46,2 % (Figura 43).

70

B Grupo Pre-HD

E Grupo Post-HD

B Grupo DP

Hiperhidratados Normohidratados Deshidratados

Figura 43.- Distribucién de los pacientes segun la técnica de dialisis y estado de
hidratacion VEC/ACT normalizado.

4.1.- GRUPO HEMODIALISIS

4.1.1.- Parametros presion arterial

Los pacientes hiperhidratados en HD tienen mayor nimero de pacientes
con presion arterial > 140/90 (36,7%) que en normohidratados (35%).
Observamos en el grupo de pacientes HHD una tendencia de cifras superiores de
TA sistolica y presion de pulso (TA sistolica: HHD 141 + 22,3 vs NHD 138,7 +
14,4, p =0,6; PP: HHD 68,6 £ 21,3 vs NHD 62,4 + 15,2, p = 0,1), sin diferencia
significativa entre los diferentes grupos. Tras la sesion de HD se observa una

tendencia al descenso de las cifras en ambos grupos (Tabla R13).
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4.1.2.- Tratamiento antihipertensivo:

Los pacientes hiperhidratados en HD llevan con mayor frecuencia
tratamiento antihipertensivo (HHD 32,7 vs NHD 20%), los farmacos mas
utilizados son los a-blogueantes (HHD 22,4 vs NHD 10%) y IECA/ARAII
(HHD 20,4 vs NHD 10%). Los pacientes HHD llevan con mas frecuencia
diuréticos (HHD 18,4 vs NHD 5%) y tratamiento combinado (Figura 44).
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Figura 44.- Tratamiento antihipertensivo de cada grupo de HD segun el estado de

hidratacion.

4.1.3.- Funcion Renal Residual

Los pacientes normohidratados en HD presentan de forma significativa
mayor volumen de diuresis (HHD 300 vs NHD 1500 cc, p = 0,01) y mayor

presencia de funcion renal residual (HHD 30,6 vs NHD 55%), menor ganancia
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de peso interdialisis (HHD 1,4 vs NHD 0,6L, p = 0,01) y menor pérdida
interdialisis (HHD 1,5 vs NHD 0,7 L, p = 0,007) (Figura 45).
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Figura 45.- Caracteristicas pérdidas en los pacientes en HD segun su estado de
hidratacion VEC/ACTn.

4.1.4.- Efectos de la HD en el estado de hidratacion por

Bioimpedancia.

Los pacientes hiperhidratados, antes de la sesion de HD tienen un
volumen extracelular minimamente mayor (HHD 16,4L vs NHD 15,4 L; p=0,2)
y tienen significativamente mayor cociente de volumen extracelular-intracelular
(HHD 1,02 vs NHD 0,86, p=0,000) (Tabla R14).

171



Resultados

Tras la sesion de HD, en ambos grupos (HHD y NHD) se produce una
reduccion significativa del volumen total (HHD: HD-pre 32,7L vs HD-post
31,5L, p=0,000; NHD: HD-pre 31,5L vs HD-post 32,3L, p=0,000), volumen
extracelular (HHD: HD-pre 16,4L vs HD-post 15L, p=0,000; NHD: HD-pre
15,4L vs HD-post 14,3L, p=0,000) y cociente E-1 (HHD: HD-pre 1,02 vs HD-
post 0,9; NHD: HD-pre 0,8 vs HD-post 0,7, p=0,000). EI volumen intracelular

no se modifica, ni hay diferencia entre grupos. Figura 46.

El volumen de sobrehidratacion (OH) en el grupo de HHD, es
significativamente mayor (HHD: HD-pre 1,8 vs HD-post 0,02, p=0,000) y tras
la sesion de se observa un descenso considerable en el nimero de pacientes con
OH > 1,1L (HD-pre 66% vs 26,7%). Figura 46.
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Figura 46.- Parametros hidratacion de BCM segun el estado de hidratacion VEC/ACTn.

El cociente OH/VEC y el angulo de fase en significativamente mayor en
el grupo de HHD (OH/VEC: HHD 10,6 vs NHD -0,3%, p = 0,000; Angulo de
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fase: HHD 4,6 vs NHD 5,4° p = 0,007) y se produce un descenso tras la sesion

de HD. Figura 47.
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Figura 47- Valoracion de factores de riesgo obtenidos por BCM pre y post HD segun el
estado de hidratacién OH antes de la sesion.
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4.15.- Estado de hidratacion por VEC/ACTn vy cifras de presion
arterial

Los pacientes en HD antes de la sesion presentan con mayor frecuencia
un estado de hiperhidratacion y normotension (44,2%), seguido por
hiperhidratacion e hipertension (25,7%). Tras la sesion de HD el estado habitual

es de normotensién y normohidratacion (37,8%). Figura 48.
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Figura 48.- Distribucién de la poblacion segun el estado de hidratacion por
VEC/ACT normalizado y presién arterial en el grupo de HD antes y después de la
sesion de diélisis.

4.1.6.- Parametros ecocardiograficos.

Los pacientes en HD Hiperhidratados presenta significativamente mayor
volumen de auricula izquierda indexada (HHD 38,9 vs NHD 31,2 ml/m?, p =
0,01) y méas masa ventricular indexada (HHD 114,9 vs NHD 94 g/m?, p = 0,003)
Figura 49.
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Figura 49.- Parametros ecocardiograficos en pre-HD segun el estado de hidratacion
VEC/ACTn.

En nuestra poblacién de HD al valorar la Geometria del ventriculo
izquierdo observamos en el grupo de HHD hay alteracion en un 55% en los
pacientes y en el grupo de NHD un 60% en los NHD. La presencia de
hipertrofia ventricular izquierda es de un 32,6 % del grupo HHD y un 10% en el

grupo de NHD, siendo la HVI excéntrica la mas prevalente (Figura 50).
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Figura 50- Geometria ventricular izquierda en HD segun el estado de hidratacion por
VEC/ACTn

4.2.- GRUPO DIALISIS PERITONEAL

4.2.1.- Parametros de la presién arterial

Los pacientes hiperhidratados en DP tienen mayor nimero de pacientes
con presion arterial > 140/90 (25%) que en normohidratados (22,7%).
Observamos en el grupo de pacientes HHD una tendencia de cifras superiores de
TA sistolica, diastdlica y presién arterial media (TA sist6lica: HHD 132 + 25,1
vs NHD 132,1 £ 21,9 mmHg, p = 0,6; TA diastolica: HHD 74,2 + 14,5 vs NHD
72,9 £ 13,4 mmHg, p = 0,2; PAM: HHD 93,5 + 17,1 vs NHD 91,7 = 115
mmHg, p = 0,3), sin diferencia significativa entre los diferentes grupos (Figura
51).

177



Resultados

Tension arterial (mmHg)
8
1

p=0,2

1
HIPERHIDRATADO

1
HORMOMIDRATADO

DP VEC/ACTn

140,00

120,00

100,00 —

80,00 —

mmHg

60,00 -

40,00

20,00

. &

p=03

I
HIFERHIDRATADO

1
NORMOMIDRATADO

DP VEC/ACTn

- TA sistdlica

. TA diastélica

- Presién de pulso

. Presion arterial media

Figura 51.- Distribucion de las cifras de presion arterial, presién de pulso y presion
arterial de los pacientes en Didlisis Peritoneal segin el estado de hidratacion por

VEC/ACTNn.
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4.2.2.- Pardmetros de tratamiento antihipertensivo:

Los pacientes en DP hiperhidratados llevan con mayor frecuencia
tratamiento antihipertensivo (HHD 66,7 vs 59,1%), los farmacos mas utilizados
en este grupo son los IECA/ARAIIL La terapia combinada se usan con mas
frecuencia en el grupo de HHD (HHD 54,2 vs NHD 40,9%) y los diuréticos en
el grupo de NHD (HHD 16,7 vs NHD 18,2%) (Figura 52).
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Figura 52.- Tratamiento antihipertensivo de cada grupo de DP segln el estado de
hidratacion.
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4.2.3.- Funcion Renal Residual.

Los pacientes en DP hiperhidratados presentan con mayor frecuencia
funcion renal residual (HHD 58,3 vs NHD 50%) y mayor volumen de diuresis
(HHD 275 vs NHD 0 cc, p = 0,002).

4.2.4.- Parametros de hidratacién por Bioimpedancia.
Ver tabla R15.

Los pacientes en DP hiperhidratados tienen significativamente mayor
cociente de volumen extracelular-intracelular (HHD 1,04 vs NHD 0,8, p=0,000)
y un volumen de sobrehidratacion (OH) significativamente mayor (HHD 1,2 vs
NHD -0,45L, p=0,000). Un 54,2% de los pacientes hiperhidratados en DP tienen
un OH > 1,1L (Figura 53).
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Figura 53.- Distribucién de los parametros de hidratacion del BCM en el grupo de DP
segun el estado de hidratacion VEC/ACTn.

El cociente OH/VEC

es mayor y el angulo de fase es menor

significativamente en el grupo de HHD (OH/VEC: HHD 8,07vs NHD -2,8%, p
= 0,000; Angulo de fase: HHD 4,5 vs NHD 6,1, p = 0,000). Los pacientes HHD

tienen un OH/VEC > 15% en un 8,3% (Figura 54).
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Figura 54- Valoracion de factores de riesgo obtenidos por BCM en DP segun el estado
de hidratacién OH antes de la sesion.
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4.2.5.- Estado de hidratacion por VEC/ACTn vy cifras de presion

arterial

Los pacientes en DP presentan con mayor frecuencia un estado de

normohidratacion y normotension (42,3%), seguido por hiperhidratacion y

normotension (19,2%) (Figura 55).
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Figura 55.- Distribucidn de la poblacién segun el estado de hidratacion por VEC/ACT

normalizado y presion arterial en el grupo de DP.
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4.2 .6.- Parametros cardiacos

Los pacientes en DP Hiperhidratados presenta una tendencia a tener
mayor volumen de auricula izquierda indexada (IVAI < 32 ml/m 2 HHD 52,2 vs
NHD 75%; HHD 31,5 + 10,6 vs NHD 25,4 + 9,8 ml/m?, p = 0,1) y mas masa
ventricular izquierda indexada (HHD 104,6 + 26,3 vs NHD 85,7 + 20,1 g/m?, p
=0,1) (Figura 56).
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Figura 56.- Parametros ecocardiograficos en el grupo DP segun el estado de hidratacion
por VEC/ACTNn.

Si valoramos la geometria ventricular encontramos los pacientes en DP
HHD tienen discretamente mayor presencia de alteraciones en la geometria
ventricular (HHD 47,8 vs NHD 47,6 %), asi como, hipertrofia ventricular
izquierda (HHD 21,7 vs NHD 9,5%), siendo la mas prevalente la HVI
concéntrica (Figura 57).
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Figura 57.- Geometria ventricular izquierda en DP segln el estado de hidratacién por
VEC/ACTn
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5.- ESTUDIO EVOLUTIVO
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El ndmero de pacientes intervenidos para normalizar el estado de
hidratacion y con ello conseguir el control de la presion arterial fue en el grupo
de HD de 34 y en DP de 24.

5.1.- GRUPO HEMODIALISIS

El grupo de HD tras el seguimiento e intervencion observamos una
reduccién del estado de hidratacion por VEC/ACTN. Inicialmente encontramos
HHD un 88,2% de pacientes y tras el seguimiento un 67,6% (descenso del
20,6%) (Figura 58).

88,2

HlpreHD-1

% B preHD-2

EpostHD-1

OpostHD-2

HIPERHIDRATADO NORMOHIDRATADO DESHIDRATADOS

Figura 58.- Gréafico del estado de hidrataciéon en pre y postHD, al inicio y final del

estudio.
preHD-1: antes de la sesion de HD al inicio del estudio.
preHD-2: antes de la sesion de HD tras el estudio de intervencion
postHD-1: después de la sesion de HD al inicio del estudio.
postHD-2: después de la sesién de HD tras el estudio de intervencion.

5.1.1.- Parametros demogréficos.

Los pacientes en HD intervenidos presentaban una edad media de 62,1 +
12,9 afios (57,6 — 66,6), tiempo de permanencia en la técnica de 34,7 meses
(17,6 — 51,8) y un tiempo de seguimiento de 12,1 + 7 meses (9,6 — 14,5).
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5.1.2.- Presion arterial

En el grupo de HD conseguimos un descenso significativo de la presion
arterial sistolica (preHD-1 145,5 vs preHD-2 128 mmHg, p = 0,000), diastélica
(preHD-1 73,1 vs preHD-2 67,5 mmHg, p = 0,01), presién de pulso (preHD-1
72,4 vs preHD-2 60,4, p = 0,001) y presion arterial media (preHD-1 97,2 vs
preHD-2 87,7, p = 0,000) (Figura 59); consiguiéndose un descenso en el nimero
de pacientes con TA > 140/90 (preHD-1 55,9% vs preHD-2 11,8%).Ver tabla
R16.

1

180 p =0,000 140,00
n p = 0,001
160 120,00
p = 0,000
140
100,00
80120 o0
I =0,01 I
£ p=5 £
£ J_ £ 8000
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E—
60,00
80 l
; 40,00
60
404 20,00
TA sistélica TA diastélica Presion arterial media Presion de pulso

H1-H2 H1-H2 H1-H2 H1-H2

Figura 59.- Distribucion de la presién arterial, presion de pulso y presion arterial del

grupo HD antes sesidn, al inicio del estudio y tras intervencion.
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5.1.3.- Pardmetros tratamiento antihipertensivo:

El grupo de pacientes en HD tras la intervencion llevan con menor
frecuencia tratamiento antihipertensivo (HD-1 38,2 vs HD-2 8,8%) y menos
asociacion de farmacos (HD-1 38,2 vs HD-2 20,6%), se produce un descenso en
todos los grupos de farmacos (Figura 60).

40 -~
35 -+
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25 -
20 -
15 A
10 o B Grupo HD-1

%

u
1

B Grupo HD-2

o

Figura 60.- Farmacos antihipertensivos utilizados en HD antes y después del
seguimiento.
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Figura 61.- Namero de farmacos antihipertensivos en el grupo de HD antes (HD-1) y
después del seguimiento (HD-2).

5.1.4.- Parametros dialiticos:

En el grupo de HD observamos un descenso de la funcion renal residual
tras el seguimiento (HD-1 50 vs HD-2 41,2%), pero no encontramos cambios en

la ganancia de peso ni en la pérdida de peso en la dialisis.
5.1.5.- Parametros Bioimpedancia Multifrecuencia espectroscopica

Después del seguimiento e intervencion se produce una modificacion del
estado de hidratacion, sobre todo tras la sesion de HD. Antes de la sesion de HD
se observa un descenso del volumen extracelular (preHD-1 16,2 vs preHD-2
15,9L, p = 0,2) y del cociente volumen extracelular-intracelular (preHD-1 1 vs
preHD-2 0,98, p = 0,1). Tras la sesion de HD se objetiva un descenso
significativo del volumen de sobrehidratacion (postHD-1 0,38 vs postHD-2 -
0,19 L, p = 0,01), volumen corporal total (postHD-1 31,5 vs postHD-2 31,5 vs

30,7 L, p = 0,01), volumen extracelular (postHD-1 15 vs 14,3L, p = 0,003) y
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cociente volumen extracelular-intracelular (postHD-1 0,9 vs postHD-2 0,86, p =
0,02) (Figura 62). Ver tabla R17.
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T T
OH postHD (L) OH postHD2 (L)

Figura 62.- Parametros de hidratacion del grupo de HD antes (HD) y después (HD2) de

la intervencion.
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Tambiéen se produce descenso del cociente OH/VEC tras el seguimiento
(OH/VEC > 15%: preHD-1 25 vs preHD-2 20,6%) y un aumento del angulo de
fase postHD (postHD-1 5,09 vs postHD-2 5,2°, p = 0,04) después del

seguimiento (Figura 63).

T T I T

5,004

4,004

I+

T T T T
ANGULO DE FASE ANGULpost ANGUL2 ANGULpost2

3,00

Figura 63.- Angulo de fase en pacientes en HD al inicio y tras el seguimiento.
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5.1.6.- Evolucién del estado de hidratacion por VEC/ACTn y cifras

de presion arterial.

HTA- HIPERHIDRATADA

HTA- NORMOHIDRATADA

HTA- DESHIDRATADA

NTA—-HIPERHIDRATADA

NTA- NORMOHIDRATADA

NTA- DESHIDRATADA

46,8

125

125

preHD-1

94

32
71,8

156

preHD-2

Figura 64.- Evolucién del estado de hidratacion por VEC/ACTn y cifras de presion

arterial.

En el grupo de HD tras la intervencion no sélo conseguimos reducir el

estado de hidratacién si no también reducir las cifras de presion arterial (Figura

64).

5.1.7.- Parametros ecocardiograficos

En el grupo de HD observamos que tras el seguimiento y ajuste de su

estado de hidratacion se observa un descenso significativo del IVAI (HD-1 37,5
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+ 12,4 vs HD-2 28,7 + 10 ml/m? p = 0,000) y se observa una descenso del
IMVI (HD-1 107,3 27,9 vs HD-2 101,7 + 30,2 g/m?, p = 0,2) (Figura 65).

60—

i p < 0,0001

40

30

20+

T T
IVAI preHD-1(ml/im2) IVAI preHD-2 (mlim2)

Figura 65.- Parametros ecocardiograficos en HD al inicio y tras la intervencion.

En el grupo de HD la valoracion de la geometria ventricular se produce
una discreta reduccion en el nimero de pacientes que presenta hipertrofia
ventricular izquierda en (29,4 % a 26,4%) (Figura 66).
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NORMAL 44,1% 41,2%

REMODELADO CONCENTRICO 26,5% 32,4%

HIPERTROFIA CONCENTRICA 17,6%

HIPERTROFIA EXCENTRICA 11,8%

Geometriaventricularizquierda

HD-1 HD-2
Figura 66.- Geometria ventricular izquierda en HD al inicio y tras la intervencion.
5.2.- GRUPO DIALISIS PERITONEAL
El grupo de DP tras el seguimiento e intervencion observamos
una reduccion del estado de hidratacion por VEC/ACTn. Inicialmente

encontramos HHD un 33,3% de pacientes y tras el seguimiento un 16,7%
(descenso del 16,6%) (Figura 67).

75

EDP-1

EDP-2

HIPERHIDRATADO NORMOHIDRATADO DESHIDRATADOS

Figura 67.- Gréfico del estado de hidratacion en DP, al inicio y final del estudio.
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5.2.1.- Pardmetros demogréficos:

Los pacientes en DP intervenidos presentaban una edad media de 56,5 +
21,8 afios (47,3 — 65,8), tiempo de permanencia en la técnica de 34,6 + 23,7
meses (24,6 — 44,6) y un tiempo de seguimiento de 13,3 £ 4,1 meses (11,5 - 15).

5.2.2.- Presion arterial

En el grupo de DP tras el seguimiento e intervencion no se observa un
descenso significativo de las cifras de presion arterial, aunque si un descenso en
el numero de pacientes con TA > 140/90 mmHg (grupo DP-1 33% y DP-2
16,7%), por tanto, si se consigue un mejor control de la presion arterial. La
presion de pulso al inicio del estudio es mayor que tras el seguimiento (DP-1
61+ 20,6 vs DP-2 56,8 + 20,4, p = 0,3). Ver tabla R18.

5.2.3.- Parametros tratamiento antihipertensivo:

En el grupo de DP tras la intervencion no conseguimos reducir el namero
de pacientes que usan tratamiento antihipertensivo. Observamos un descenso en
todos los grupos de farmacos, excepto en el de IECA/ARA 11 (DP-1 41,7 vs DP-
2 50%) vy los pacientes con cuatro farmacos podemos reducirlos a tres farmacos
(Figura 68 y 69).
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B Grupo DP-1
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Figura 68.- Porcentaje de pacientes en DP que usa cada grupo de farmacos

antihipertensivos.
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Figura 69.- Numero de farmacos antihipertensivos que llevan los pacientes en DP antes

(DP-1) y después del estudio (DP-2).
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5.2.4.- Parametros dialiticos:

En el grupo de DP no encontramos cambios en la presencia de funcion
renal residual, aunque si observamos un descenso significativo en el volumen de
diuresis (DP-1 136,6 — 805 vs DP-2 101,2 — 590,3 cc, p = 0,02).

5.2.5.- Pardmetros Bioimpedancia Multifrecuencia espectroscopica

Tras el seguimiento del grupo de DP observamos un descenso del
volumen de sobrehidratacion (DP-1 -0,2 vs DP-2 -0,37L, p = 0,2), volumen
extracelular (DP-1 14,1 vs DP-2 14L, p = 0,7) y del cociente volumen
extracelular-intracelular (DP-1 0,88 vs DP-2 0,86, p = 0,2) (Fig 70) (Tabla R19).

1,20

p =0,2 —— b

. T ah

1,10

0 1,00

0,90

080+

0,70

-34 060

T T T T
OH (L) DP-1 OH (L) DP-2 ENDP-1 ENDP-2

Figura 70.- Pardmetros hidratacion BCM en el estudio evolutivo del grupo de HD.

Objetivamos un descenso en el OH/VEC (DP-1 0,6 vs DP-2 -0,12, p =
0,2) y aumento del angulo de fase (DP-1 5,5 vs DP-2 5,8° p =0,1) (Fig 71).
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Figura 71.- OH/VEC y Angulo de fase en el estudio evolutivo del grupo de HD.
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5.1.6.- Evolucion del estado de hidratacion por VEC/ACTn y cifras

de presion arterial.

HTA- HIPERHIDRATADA 16,66 ,
HTA- NORMOHIDRATADA > ‘ - 16.7
8,33
HTA- DESHIDRATADA \
N\
NTA— HIPERHIDRATADA i S————
— —— R N —

7 — — N 0

NTA- NORMOHIDRATADA  **7 =————————— B,
————

NTA- DESHIDRATADA

Figura 72.- Distribucion de la poblacién en DP segln el estado de hidratacion y cifras
de presion arterial (HTA: cifras de TA > 140/90 mmHg), antes (DP-1) y después de la
intervencion (DP-2).

5.2.6.- Parametros ecocardiograficos

En el grupo de DP observamos un aumento del IVAI (DP-1 27,3 + 9,4 vs
DP-2 28 + 11,7 ml/m? p = 0,7) y IMVI (DP-1 95,7 + 25,2 vs DP-2 98,5 + 25,1
g/m?, p = 0,1) tras la intervencién (Figura 73).
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Figura 73.- Parametros ecocardiograficos en DP al inicio (DP-1) y tras la

intervencion (DP-2).

En el grupo de DP se observa una disminucion de las alteraciones

geométricas del ventriculo izquierdo (75 vs 41,7%), aunque un aumento HVI

(8,3 vs 25) (Figura 74).

NORMAL

REMODELADO CONCENTRICO

HIPERTROFIA CONCENTRICA

Geometriaventricularizquierda

HIPERTROFIA EXCENTRICA

25%

8,3%

58,3%

16,7 %

DP-1

~- 16,7%

8,3%

DP-2

Figura 74.- Geometria ventricular izquierda en HD al inicio (DP-1) y tras la

intervencion (DP-2).
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6.- FACTOR PRONOSTICO DE MORBI-
MORTALIDAD POR OH/VEC.
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Segun los estudios presentados hasta el momento el cociente OH/VEC >
15% es un predictor pronéstico de morbi-mortalidad. ElI grupo de HD tiene
mayor porcentaje de pacientes con un OH/VEC > 15% (HD 17,5% vs DP 3,9%)

(Figura 75).
76,9

80 1

70 1

60 1

% 0
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W Grupo HD W Grupo DP

30 A

20 A

10 A

Hiperhidratados Normohidratados Deshidratados

Figura 75.- Distribucion de los pacientes segln la técnica de dialisis y estado de
hidratacion OH/VEC normalizado.

Si utilizamos este método para clasificar a la poblacion total de dialisis el
11,7% tienen mayor riesgo de mortalidad, el 25% tienen un cociente normal.

Vamos a estudiar diferente parametros segun esta clasificacion.

6.1.- Parametros demograficos:

Observamos que los pacientes con mayor riesgo segun OH/VEC es
significativamente menor la permanencia en la técnica (HHD 42,5 vs NHD 47,5
meses, p = 0,000) (Figura 76).
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Figura 76.- Distribucién tiempo medio en didlisis segun estado de hidratacion OH/VEC.

6.2.- Presion arterial:

Los pacientes OH/VEC >15% tienen una tendencia a tener cifras
superiores de presion arterial sistolica (HHD 141,5 vs NHD 140,1 vs DHD
134,6) y la presion de pulso (HHD 68,2 vs NHD 67 vs DHD 60). El grupo que
mayor nimero de pacientes tiene cifras de presion arterial > 140/90 mmHg son
los HHD (28,6 vs 33,3%). Ver tabla R20.

6.3.- Parametros ecocardiograficos.

Los pacientes OH/VEC >15% tienen significativamente mayor IVAI e
IMVI que el resto de grupos (IVAI: HHD 47,6 £ 10,2 vs NHD 36 + 11,6 vs
DHD 31,7 + 11,9 ml/m?, p = 0,000; IMVI: HHD 119,5 + 19,5 vs NHD 120,5 +
27,3 vs DHD 98,2 + 29,7 g/m?, p = 0,001) (Figura 77).
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IVALI: volumen de la auricula izquierda indexado por superficie corporal, IMVI: masa ventricular izquierda
indexada por superficie corporal.
Figura 77.- Distribucion del IVAI e IMVI de la poblacion en diélisis OH/VEC

En nuestra poblacién de HD de estudio si valoramos la Geometria del
ventriculo izquierdo observamos mayor alteracion de la geometria ventricular
en el grupo OH/VEC >15%, 64,3%. La presencia de hipertrofia ventricular
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izquierda también es mayor en este grupo (HHD 42,9 vs NHD 30 vs DHD

13,5%), siendo la HV1 excéntrica la mas prevalente, 28,6% (Figura 78).

3

41

Hiperhidratados ~ Mormohidratados Deshidratados

M Hipertrofia excéntrica
m Hipertrofia concéntrica
m Remodelado concéntrico

M Normal

Figura 78.- Geometria ventricular izquierda preHD segun estado de hidratacion.
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7.- DIABETES MELLITUS
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La poblacion de didlisis estudiada es 27,9% diabética, 30% de la
poblacién en HD y en DP el 25%.

Los pacientes DM llevan menos tiempo en la técnica que los no DM
(DM 29,2 meses (19,3 — 39) vs No DM 49 meses (37,9 — 60,1), p = 0,07).

Los pacientes DM tienen mayor indice de masa corporal (DM 29,3 + 5,8
(27,2 - 31,3) vs No DM 26,4 + 4,2 (25,5 — 27,3), p = 0,01) y mayor namero de
pacientes presentan obesidad (DM 44,1 vs No DM 21,6%).

7.1.- Presion arterial:

La presion arterial sistolica en el grupo de pacientes en dialisis con DM
es significativamente superior (DM 143,8 vs No DM 134,4, p = 0,03), asi como
la presion de pulso (DM 70,8 vs No DM 59,7, p = 0,003). (Fig 79; Tabla R21).
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Figura 79.- Distribucién de las cifras de presion arterial sist6lica y presion arterial de los

pacientes dialisis segln sean Diabéticos o no.
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7.2.- Tratamiento antihipertensivo:

Los pacientes DM tienen pautado con mayor frecuencia tratamiento
antihipertensivo (DM 55,9 vs No DM 36,4%), asi como terapia combinada (DM
26,5 vs No DM 15,9%). Los farmacos mas usados son los IECA/ARAII (Figura
80).

60
50
% 40 i

30
20
10 'j' I; DM

1 I I I I I I I 1 N 0 D M

* 5 0 N H PN
& ¢ & § & & & &
N & & ¢ \v & ¢ @
S S S S A A
N U QR N G v
i\ ¥ W

Figura 80.- Distribucion del tratamiento antihipertensivos en la poblacién de dialisis

segln sean Diabetes Mellitus o no Diabéticos.

Si diferenciamos a los pacientes segun la técnica de didlisis, observamos
en HD que el mayor nimero de pacientes tratados son no diabéticos (45 vs 55%)
al igual que en DP (32,2 vs 67,8%).

7.3.- Otros parametros
Los pacientes con DM son los que presentan con mayor frecuencia

funcién renal residual (58,8 vs 45,5%) pero el volumen de diuresis es menor.
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7.4.- Pardmetros de hidratacion por Bioimpedancia.

Los pacientes DM tienen significativamente mayor volumen extracelular
(DM 17,1 vs No DM 15,2L, p = 0,004). Si analizamos los diferentes marcadores
del estado de hidratacion tanto por el volumen de sobrehidratacion (OH= 46,9
vs 34,1), como por el cociente VEC-ACTn (76,5 vs 53,4) hay mayor porcentaje
de paciente hiperhidratada en el grupo de DM (Figura 81). Ver tabla R22.
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Figura 81.- Distribucion del Volumen extracelular en la poblacion en dialisis segun
sean Diabéticos o No Diabéticos.

Los pacientes en HD DM estan HHD segin VEC/ACTn un 90,5%,
mientras que los no DM 61,2%; segun el OH un 52,6%, mientras que los no DM
44,9%. En DP estan HHD segun VEC/ACTn un 53,8%, mientras que los no DM
43,6%; segun el OH un 38,5%, mientras que los no DM 20,5%.
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Si clasificamos a los pacientes Diabéticos en dialisis segun el estado de
hidratacién por VEC/ACTn, observamos un 76,5% hiperhidratados. EI mayor
numero de pacientes DM-HHD es de hemodidlisis (90,5%) (Figura 82).

100 90,5

%

W Hemodiilisis

MWD Peritoneal

Hiperhidratado MNormohidratado Deshidratado

Figura 82.- Distribucion de los pacientes DM segun la técnica y el estado de

hidratacion.

No podemos estudiar el resto de parametros en la poblacion en dialisis
con Diabetes Mellitus segun el estado de hidratacion porque los grupos no son
comparables debido al importante nimero de pacientes HHD. Pero podemos
observar que por el OH/VEC hay menor nimero de pacientes hiperhidratados en
el grupo de DM (> 15% en DM 6,3% vs No DM 13,6%).

7.5.- Parametros ecocardiograficos:

Los pacientes DM tiene significativamente un volumen de auricula
izquierda (36,6 £ 12,6 vs 31,7 £ 12,3; p = 0,002) y masa ventricular izquierda
indexada por superficie corporal mayor (109 + 26,7 vs 101,4 + 28,6; p = 0,004)
(Figura 83).
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Figura 83.- Distribucion del IVAI e IMVI en diélisis en pacientes Diabéticos 0 No
Diabéticos.
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Observamos una mayor presencia de hipertrofia ventricular izquierda en
el grupo de pacientes con DM, siendo mas prevalente la HVI excéntrica (Figura
84).

100 ~ 28,6 % 19 %
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80 - 13,3%

70 - 14,3% B Hipertrofia excentrica

% 60 - 21,4% 26,7% m Hipertrofia concéntrica

50 A B Remodelado concéntrico

40 - ® Normal

30 A
20 - 35,7 % 41 %

DM No DM

Figura 84.- Geometria ventricular izquierda en la poblacion en dialisis segin sean
Diabéticos o0 no Diabéticos.
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VI. DISCUSION

219



Discusion

220



Discusion

El cociente volumen extracelular-total normalizado, obtenido por
bioimpedancia multifrecuencias espectroscopica, es el método estudiado que
mayor correlacion presenta con el estado de hidratacion. Este detecta un gran
numero de pacientes en dialisis hiperhidratados y nos permite ajustar su peso. El
principal hallazgo del estudio es la utilidad de este método para conseguir la
normalizacion del estado de hidratacion y/o las cifras de presion arterial de los

pacientes en dialisis, observando cambios a nivel cardiovascular.

En general el estudio se ha realizado sobre una poblacion afiosa (sobre todo
en el grupo de HD), con una prevalencia moderada de factores tradicionales de

riesgo cardiovascular.

1.- METODOS DE VALORACION DEL ESTADO DE HIDRATACION

Al analizar el estado de hidratacion en la poblacion en dialisis por medio de
diferentes métodos observamos que estan hiperhidratados: entre un 29,2 - 15 %
segin el tamafio de la vena cava inferior (vena cava inferior indexada por
superficie corporal (IDVCI) y el indice de colapso (IC)), mientras que por
medio de los niveles de BNP detecta un 50%. EIl cociente normalizado VEC-

ACT detecta 59,8% de pacientes hiperhidratados en dialisis.

Si comparamos los distintos métodos de valoracion del estado de
hidratacion observamos que el cocientes VEC/ACTn, segun las curvas ROC,
tienen una mayor sensibilidad y especificidad (sensibilidad 95% y especificidad
71%), mientras que la valoracion por vena cava inferior y los niveles de BNP no
mostraron mayor significacion en la poblacion hiperhidratada. Por tanto, el
cociente calculado VEC/ACTn puede ser utilizado para clasificar el estado de

hidratacion de la poblacion en dialisis.
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La discordancia entre los diferentes metodos nos hace reflexionar sobre las
causas que pueden alterar estos resultados y el significado de los mismos. La
valoracion del estado de hidratacion por vena cava o niveles de BNP pueden
verse alteradas por la presencia de disfuncién ventricular o la presencia de algin
tipo de arritmia (criterio de exclusién en el estudio), ademas la valoracion de la
vena cava inferior presenta un coeficiente de variacion interobservador del 2,2%
e intraobservador de 1,4% (Madelbaum A, 1996). Los datos del estado de hidratacién
por vena cava inferior nos informan del volumen intravascular (Leunissen KML,
1993) y el BNP nos refleja los cambios en el estado de hidratacion (khalifeh N, 2009;
sheen v, 2007). Por tanto, los datos que obtenemos de ambas técnicas es la
valoracion del estado de hidratacion a nivel intravascular y pueden verse
alteradas en mdltiples situaciones, incluso al realizar la propia medicion. La
valoracion del estado de hidratacion por bioimpedancia nos informa a nivel
global, no diferencia entre diferentes compartimentos, es actualmente el método

mas facil, barato, reproducible y esta validado por diferentes técnicas.

Al correlacionar los diferentes pardmetros estudiados con el cociente
VEC/ACTn observamos que tiene una correlacion positiva con la presion de
pulso, volumen de la auricula izquierda indexada por superficie corporal, masa
ventricular izquierda indexada con la superficie corporal. Por tanto, a mayor
estado de hidratacion mayor presion de pulso y mayor repercusion cardiaca,
tanto a nivel de la auricula izquierda como del ventriculo izquierdo. El estado de
hidratacién también encontramos correlacion con el funcionamiento cardiaco ya
gue a mayor estado de hidratacion mayor cociente E-e. Se observa también una
correlacion positiva por el cociente OH/VEC, marcador pronostico de morbi-

mortalidad.
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2.- ESTUDIO DE LA POBLACION EN DIALISIS

El estado hidratacion en la poblacion de dialisis repercute a nivel
cardiovascular, la hiperhidratacion puede dar lugar al aumento de la presion
arterial y modificaciones de la geometria cardiaca (Silberberg JS, 1989; Foley RN,
1996). Los estados de hiperhidratacién e hipertension no son las Gnicas
situaciones que aumentan el riesgo cardiovascular, encontramos situaciones
como pacientes normotensos e hiperhidratados con enfermedad coronario
asintomatica que tienen un alto riesgo, debido a que si realizamos una pauta de
ultrafiltracién no adecuada para alcanzar su peso seco podemos interferir en la
perfusion coronaria diast6lica (Bos W, 2000). Por tanto, con una valoracion del
estado de hidratacién adecuada podremos realizar pautas de dialisis correctas y

asi evitar complicaciones.
2.1.- HIPERTENSION ARTERIAL

La hipertensién arterial es un problema frecuente en los pacientes en
dialisis (cruz Jm, 2003; Ridao N, 2001). La causa de su presencia puede ser mixta:
retencion de sodio-agua y la rigidez de los vasos por la arteriosclerosis, que da
lugar aun aumento de la presion sistdlica y aumento de la presion de pulso
(Rahman D, 2001). En los pacientes en hemodialisis (HD), asi como, en dialisis
peritoneal (DP) la hipertension arterial se debe en el 80% de las veces a un
estado de sobrehidratacion crénica segun Oe B y Jaeger JQ y col (e B, 2002, Jaeger
JQ, 1999). La sobrecarga del volumen a nivel extracelular se considera como la

mayor causa de hipertension de los pacientes en dialisis (Leypoldt JK, 2002).

El 63,2% de los pacientes incluidos en este estudio tienen cifras presion

arterial > 140/90 mmHg dependiente de volumen, coincidiendo con los datos de
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Voroneanu L. y col (Voroneanu L, 2010). Un grupo 36,8% de pacientes en dialisis
tienen cifras de presion arterial alta no dependientes de volumen. Esto puede
deberse a que la presion arterial también estd influida por mecanismos
neurohormonales (sistema renina-angiotensina, inhibitores de Na-K-ATPasa y/o
el 6xido nitrico) (Agarwal, 2005). EI nimero de pacientes con cifras de presion alta
estin enmascarados en aquellos pacientes que toman farmacos

antihipertensivos.

Nosotros, al igual que Wabel P (wabel P, 2009) definimos a los pacientes
como hipertensos si presentan cifras de presion arterial > 140/90 mmHg o toma
de tratamiento antihipertensivo. Destaca la mayor presencia de hipertension
arterial en DP (HD 44,3 vs DP 69,2%) no por las cifras de presion arterial (HD
38,5% vs DP 25%) si no por la utilizacion de farmacos (HD 28,6 vs DP 59,6%).
Por tanto, el grupo de hemodialisis es el que peor controlada tiene las cifras de
presion arterial, siendo también el que mayor porcentaje de pacientes tiene cifras
de presion alta por el estado de hidratacion (72% de los pacientes en HD y el
46,2% en DP tienen cifras TA > 140/90 mmHg dependiente de volumen).

Nosotros coincidimos con numerosos articulos en que la presencia de
hipertension arterial es diferente segun la técnica de dialisis. Kooman JP y col y
Menon MK encuentra que la prevalencia de hipertension arterial en los
pacientes en HD es de alrededor del 60%, en el periodo interdialisis (Kooman JP,
1992), mientras que en Didlisis Peritoneal esta en torno al 80% (Menon MK, 2001),

ambas prevalencias son superiores a las nuestras.

La valoracion de la presencia de cifras de presion alta en el grupo de HD es
distinta segun en el momento que se valore, segun se ha descrito en diferentes

estudios. Devolder y col al igual que nosotros presenta el grupo de HD cifras
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superiores de presion arterial, tanto antes como después de la sesion (Devolder |,
2010). Enia G y col encuentra diferencias significativas entre las cifras de presion
arterial entre HD y DP, pero observa que son mas altas pre-HD. Si comparamos

las cifras tras la sesion de HD son mas altas el grupo DP (Enia G, 2001).

Respecto a la utilizacion de tratamiento antihipertensivo, nuestros pacientes
en DP utilizan con méas frecuencia, asi como, mayor numero de farmacos
antihipertensivos (1-2 farmacos en DP y 0-1 en HD). En la literatura el
porcentaje de pacientes con tratamiento y el nimero de farmacos es muy bajo.
Ridao N y col con una prevalencia de hipertension arterial de 60,5% de los
pacientes en dialisis tiene una medida de tratamiento antihipertensivo de 2-3
farmacos (ridao N, 2001), probablemente de deba a la mayor presencia de
hipertensién arterial. El tipo de antihipertensivo utilizado en nuestro grupo de
DP coincide con lo H y col, observa que el tratamiento antihipertensivo méas
utilizado son los ARAII (100%) y los diuréticos (100%) seguidos por los

calcioantagonistas (81,2%) (lo H, 2010).

En el grupo de HD los grupos de farmacos mas utilizados son los
alfabloqueantes, seguidos por los antagonistas del calcio, IECA/ARAIIL Kim y
col realiza un estudio en pacientes en HD y observa que el tratamiento
antihipertensivo méas utilizado son los ARAII/IECA (67,6%), seguido por los
betabloqueantes (48,6%) y los calcioantagonistas (45,9%) (Kim YK, 2010).

El mayor uso de farmacos antihipertensivos en el grupo de DP da lugar a
un mejor control tensional y probablemente a una reduccién del riesgo
cardiovascular. La permisividad del mayor uso de antihipertensivos se debe a las
propias caracteristicas de la técnica, la ultrafiltracion del espacio intravascular se

realiza de forma continua, con un constante equilibrio entre los diferentes
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compartimento. En HD la ultrafiltracion se realiza de forma intermitente
directamente también del espacio intravascular, en ocasiones es un volumen
muy importante. El organismo para evitar el colapso del sistema vascular tras
reducir su volemia, activa diferentes mecanismos de adaptacion, ademas del
relleno vascular o refilling (consiste el paso de agua desde el espacio intersticial
hasta el espacio intravascular y que tiene diferente velocidad segun las
caracteristicas del paciente). Si el paciente toma tratamiento antihipertensivo
muchos de los mecanismos de adaptacion estan bloqueados y puede producirse
una mala tolerancia a la dialisis con aparicion de hipotensién o arritmia
cardiaca, sobre todo si es muy brusca. Por tanto, segin la tolerancia a la
ultrafiltracion se permitiran el uso de tratamiento antihipertensivo en los

pacientes en HD.

Observamos un descensos en las cifras de presion arterial tras los cambios
de volemia al igual que en diferentes estudios (enia G, 2001). En una sesién de HD
pautamos la pérdida de peso que queremos alcanzar considerando la tolerancia
del paciente, el peso objetivo se alcanza de forma bastante precisa, con ello
descendera las cifras de presion arterial. Tras la sesién de HD progresivamente
hasta la préxima sesion de dialisis aumentara su estado de hidratacion y con ello
las cifras de presion arterial. Segun las cifras de presion arterial y la tolerancia a
la dialisis no se podran administrar las dosis deseadas de antihipertensivos por la
repercusion que puede tener en la siguiente sesion. En DP la ultrafiltracion total
del dia, depende de multiples factores que no podemos controlar de forma tan
precisa (niveles de glucosa en sangre, cambios continuos de la funcién de la
membrana peritoneal, dificultades en el vaciado peritoneal,....) pero el estado de
hidratacion y presion arterial son mas estables y se puede administrar farmacos
antihipertensivos con mayor tranquilidad, sin que nos influya en la tolerancia a

la diélisis.
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2.2.- ESTADO DE HIDRATACION

Nuestra poblacion en didlisis esta hiperhidratada segun el VEC/ACTn un
59,8%, siendo mas frecuente en preHD (70%), tras la sesion de HD observamos
un descenso de pacientes hiperhidratados (30%). El hecho de encontrar un
porcentaje tan alto de pacientes hiperhidratados después de la sesion de HD se
debe a que desconociamos hasta el momento el estado de hidratacion, ya que no
todos los pacientes HHD presentan algan tipo de clinica o signo. Si utilizamos
de forma habitual este método encontrariamos otros resultados ya que podria
realizar pautas mas adecuadas, como observamos en nuestro estudio evolutivo.
En DP el 43% de la poblacién esta hiperhidratada, por tanto, menos que en el

grupo de HD.

Los pacientes en HD continuamente presentan variaciones de su estado
de hidratacion, la ultrafiltracion se realiza de forma intermitente, en cada sesion
se sustrae del espacio intravascular un ultrafiltrado de plasma durante 4h
aproximadamente que se ha ido ganando durante el periodo de interdialisis
(36h). Al mismo tiempo se da lugar relleno vascular o refilling que consiste el
paso de agua desde el espacio intersticial hasta el espacio intravascular y que
tiene diferente velocidad segun las caracteristicas del paciente. En DP el estado
de hidratacion es mas constante, por tanto, su valoracion en cualquier momento

es mas fiable, mientras que en HD continuamente va cambiando.

Esto ultimo condiciona a la distribucion del exceso de volumen entre los
diferentes compartimentos segun la técnica de diélisis. El exceso de volumen en
los pacientes en HD se localiza a nivel intravascular, ya que es una técnica
intermitente y el exceso de volumen se encuentra alli, no da tiempo a su
difusion. DP se localiza a nivel periférico, en el tejido intersticial, debido a su

estado de hidratacion constante que permite su difusion a todos los
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compartimentos, un exceso de volumen da lugar a la aparicion de edemas y por

tanto, puede supones un menor impacto a nivel cardiovascular (Devolder 1, 2010,
Plum J, 2001).

Habitualmente en la poblacion sana el volumen intracelular es mayor que
el extracelular, mientras que en la poblacion en dialisis el volumen es similar
entre ambos compartimentos, por tanto, la distribucion del volumen de
hidratacion en los pacientes en diélisis es diferente. Nosotros encontramos que
también hay diferencias segin la técnica de dialisis, en el grupo de HD
presentan un cociente E/I significativamente mayor que el grupo de DP,
proximo a la unidad, porque tienen un mayor volumen extracelular. Devolder | y
col no encuentra diferencias entre el volumen intracelular y el volumen

extracelular entre ambas técnicas (Devolver 1, 2010).

Considerando que el didmetro de la vena cava inferior Indexado por
superficie corporal valora el volumen intravascular y los niveles de BNP la
distension del ventriculo izquierdo, si los analizamos en los diferentes grupos de
dialisis, encontramos que las cifras de ambos parametros son significativamente
superiores en HD, por tanto, tienen mayor volumen intravascular que los
pacientes en DP, por tanto hay diferente distribucion del volumen segun la
técnica. Plumy col (plum J, 2001) demuestran que los niveles de ANP son similares
en DP y postHD, pero son mas altos preHD, y el volumen extracelular es mayor
en DP y preHD.

La poblacion en didlisis hiperhidratada estudiada presenta cifras de
presion arterial > 140/90 mmHg en un 32,9%, aunque no implica llevar con
mayor frecuencia tratamiento antihipertensivo. El grupo de farmacos mas
utilizados en este grupo son los IECA/ARA 1. En este grupo se usan con mayor

frecuencia tratamiento combinado probablemente porque la hipertension arterial
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que presentan estos pacientes es de més dificil control. Los diuréticos se utilizan
mas en este grupo, probablemente para ayudar al controlar del estado de

hidratacion.

Los pacientes hiperhidratados en HD tienden a tener con mas frecuencia
cifras de presion arterial > 140/90 mmHg y tras la sesion se produce un
descenso. En este grupo es mayor el uso de farmacos antihipertensivos y el mas
habitual son los betabloqueantes. Los diuréticos y la terapia combinada se

utilizan con mayor frecuencia en el grupo de pacientes HHD que en los NHD.

Los pacientes hiperhidratados en DP tienden a tener con mas frecuencia
cifras de presion arterial > 140/90 mmHg. En este grupo es mayor el uso de
farmacos antihipertensivos y el méas habitual son los IECA/ARAII. La terapia
combinada se utiliza con mayor frecuencia en el grupo de pacientes HHD que
en los NHD. Los diuréticos se utilizan con mayor frecuencia en el grupo de
NHD, para ayudar al control hidrico.

2.3.- GEOMETRIA CARDIACA

La hipertrofia ventricular izquierda se presenta en el 40% de los
pacientes con enfermedad renal moderada y hasta en un 75% de los pacientes
que inician tratamiento con dialisis (Foley RN, Parfrey PS, Sarnak M, 1998; Foley RN, 1995).
Esta modificacion en la geometria ventricular ocurre con mayor frecuencia en
los primeros afios de iniciar la dialisis y sobre todo, en los pacientes en dialisis

peritoneal (Taken K, 1998; Enia G, 2001).

La prevalencia de hipertrofia ventricular izquierda en nuestra poblacion
estudiada es muy baja respecto a la mayoria de estudios publicados. En nuestro
trabajo la presencia de HVI es de un 20,9% (25,7% en HD y 13,5% en DP), el
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grupo de HD son los que presentan mayor remodelado y presencia de HVI,
siendo la més prevalente la HVI excéntrica. Hemos de considerar que nuestros
pacientes tienen una permanencia media en la técnica muy elevada, tiene buen
control de las cifras de presion y tiene los parametros bioquimico, tanto de
anemia, metabolismo calcio-fosforo,... cumplen los objetivos de las guias y se

excluyen en el estudio aquellos pacientes que tienen cardiopatia moderada.

En los pacientes en HD se ha descrito que la masa del ventriculo izquierdo
se correlaciona con el volumen sanguineo circulante y con la ganancia de peso
interdialisis. Tras la sesion de HD, se reduce el tamafio del ventriculo izquierdo
(V1), principalmente por descenso del diametro telediastolico del VI asociado a
la ultrafiltracion (Nesrallh G, 2003). Por tanto, es evidente que el exceso de VEC tiene
un papel importante en las alteraciones cardiacas que se producen en los

pacientes en HD.

A nivel ecocardiografico podemos estudiar la sobrecarga de volumen por
medio de la valoracion de la auricula izquierda. El tamafio y volumen de la
auricula izquierda (Al) tiene un valor predictivo en la aparicion de eventos
cardiovasculares (Gottdiener J, 2006; Ujimo K, 2006; Ristow B, 2008), ademas el volumen de la
auricula izquierda indexado (IVAI) es un marcador emergente para la
estratificacion y monitorizacion del riesgo en pacientes con enfermedad renal
cronica. La dilatacion de la auricula es la consecuencia: hipertrofia ventricular
izquierda, la disfuncion sistolica y diastolica del ventriculo izquierdo, aumento

del volumen extracelular y la hipertension (Tripepi G, 2006; Tripepi G, 2007).

Observamos que el volumen de la auricula izquierda es
significativamente mas alto en los pacientes en dialisis, sobre todo en el grupo

de HD, aungue presentan un descenso significativo tras la sesion. Encontramos
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correlacion entre el estado hiperhidratacion y el volumen de la auricula

izquierda.

Enia G y col, compara las caracteristica ecocardiogréaficas entre el grupo
de HD y DP, observa un mayor VAI (4922 vs 37£17) y IMVI (157+37 vs
133£39) en DP. Esto se justifica porque los pacientes en DP de este estudio son
mas viejos, llevan mas tiempo en la técnica, tienen cifras mas altas de presién
arterial y presentan con mas frecuencia estado de hiperhidratacion (estado de
hidratacion valorado por PAN). Nuestros pacientes en DP respecto a los de este
estudio tienen mayor presencia de funcién renal residual, mayor volumen de
diuresis, mayor uso de IECA/ARAII y/o un mayor nimero de pacientes con < 2
afios de permanencia en la técnica (luna de miel honey-moon: HD 44,3 vs DP

46,2%) que en el grupo de HD.

Covic Ay col valora la estructura vascular de un grupo de pacientes en
HD y observa una elevada prevalencia de HVI (86,4%), siendo la maés
prevalente la HVI concéntrica (56,3% vs 30,1%) (covic A, 2006). TOprak y col
observa en un grupo de DP un 74% de HVI, siendo la mas prevalente la

excéntrica (46% vs 28%) (Toprak A, 2003).

La valoracion ecocardiografica en los pacientes en HD puede verse
falseada, ya que si realizamos la exploracion inmediatamente después de la
sesion de dialisis, es comdn encontrar una reduccion del diametro diastolico del
VI y aumento del espesor de la pared, como consecuencias de la deplecion de
volumen por el ultrafiltrado. De la misma manera, el examen realizado
inmediatamente antes de iniciar la sesién puede diagnosticar dilatacion de VI
con hipertrofia excéntrica, la que se convertird en concéntrica al final de la

sesion. Tales fluctuaciones pueden llevar a errores de evaluacion, que pueden
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ser minimizados realizando el examen en un dia interdialitico preferentemente
entre las 12 y las 18 horas. No se considerd esta premisa en nuestro estudio ya
que la exploracion de la geometria ventricular se realizé aprovechando que al

paciente se le hacia una ecografia para valorar vena cava inferior.

Foley y otros autores, sugirieron que tras iniciar diélisis no se produce
regresion de la HVI, era irreversible debido a la alta mortalidad de los pacientes

(Foley RN, 2000).

En el Gltimo afio encontramos en algunos estudios la demostracion de
que la HVI puede regresar tras afios de iniciar didlisis. Varias estrategias
terapéuticas pueden actuar en la regresion de la hipertrofia ventricular: el control
de la anemia, control del estado de hidratacion, uso de antihipertensivos en los
pacientes normotensos e hipertensos, uso de la HD diaria o nocturna, prevencién
y tratamiento de la hiperfosforemia, administracion de vitamina D o
intervencién multifactorial (Ardeleanu s, 2010; Covic A, 2006; Kutlay S, 2006). Pero no sélo
encontramos estudios de regresion en los pacientes en HD sino también los

pacientes en DP (o H, 2010).

La hipertrofia ventricular izquierda es un factor predictivo independiente
de morbi-mortalidad y es inversamente proporcional a las cifras de filtrado
glomerular, entre los maltiples factores que se le asocian estan la presencia de
hipertension arterial y el estado de hiperhidratacion. En mudltiples estudios
encontramos la relacion del estado de hidratacion y las modificaciones
ecocardiograficas. Voroneanu L y col observan una masa ventricular izquierda
por superficie corporal (IMVI) significativamente mayor en los pacientes
hiperhidratados en HD (voroneanu L, 2010).
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Demirci y col encuentra diferencias entre el volumen de sobrehidratacion
(OH) obtenido por bioimpedancia multifrecuencia y el didmetro de la auricula

izquierda (mm) (Demirci MS, 2011).

La afectacion mas prevalente de la geometria ventricular en los pacientes
en didlisis es el remodelado ventricular seguido por la HVI excéntrica. En el
grupo de HD llama la atencion la mayor prevalencia de HVI excéntrica
probablemente debido a que estan méas hiperhidratados que los de de DP o
puede estar minimamente falseado por el momento que se realizd la

exploracion.

Los pacientes HHD en HD tiene significativamente mayor IMV1, mayor
presencia de HVI y la prevalente es la excéntrica. Los pacientes en HD ademas
de tener cifras de presion arterial mas altas que el grupo de DP, tanto sistdlica
como diastdlica, tienen mayor estado de hidratacion, sobre todo a nivel
extracelular, esto supone una mayor repercusion a nivel intravascular y por tanto

a nivel cardiaco.

En los pacientes HHD en DP encontramos con mayor frecuencia
remodelado ventricular, en este grupo también encontramos los pacientes con
minimamente mayores cifras de presion arterial mas alta y volumen
extracelular, pero ademas como es una técnica continua y los pacientes tienen
mayor presencia de funcién renal residual la repercusién a nivel cardiaco es

menor.

Los niveles de BNP es el resultado de la respuesta del ventriculo a su
dilatacion y a la sobrecarga de presion (Lee sw, 2003). En nuestro trabajo son
significativamente superiores en el grupo de HD que en DP (p = 0,000),

sobretodo en preHD y se observa un descenso significativo tras la sesion (p =
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0,001) (HD-pre 226, HD-post 149,5, DP 51,2 pg/ml). Estos datos concuerdan
con los datos de Sanjuan R (sanjuan R, 2011) Y refuerza la teoria que la DP es una
técnica de didlisis mas fisiolégica y con menor sobrecarga hidrica a nivel

cardiaco.

2.4.- VALORACION DE OTROS PARAMETROS

La edad y el tiempo de permanencia en la técnica no presentan diferencias
entre las dos técnicas estudiadas, aunque los pacientes HHD en dialisis tienen

significativamente mayor edad y una mayor permanencia en la técnica.

La presencia de funcidn renal residual (FRR) es similar en ambos grupos de
didlisis, pero los pacientes HHD tienen significativamente menor FRR, tanto los

pacientes en HD como en DP.

Por tanto, podriamos definir que los pacientes en dialisis con mayor edad,
mayor permanencia en la técnica y/o menor funcion renal residual pueden

presenta con mayor frecuencia un mal control de su estado de hidratacion.

Respecto a los pardmetros bioquimicos analizados, Enia G y col observa
gue la albumina se encontraba disminuida de forma significativa en el grupo de
DP, grupo que estaba mas HHD. Demirci MS y col encuentra diferencias
significativas en los niveles de albumina segun el estado de hidratacion, estudio
donde valora la relacion del estado nutricional-inflamatorio y el estado de
hidratacibn en DP con BIO multifrecuencia (Demirci Ms, 2011). Nosotros
encontramos niveles de albumina significativamente méas bajos en DP y una
tendencia a presentar niveles mas bajos en los pacientes HHD que los NHD. Si
estudiamos esta variable segun la técnica de didlisis y es estado de hidratacion
encontramos que los HHD, tanto en HD como en DP, tienen niveles mas bajos
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que los NHD. Por tanto, lo més probable es que los pacientes HHD tengan
niveles mas bajos de albumina porque esta mas diluida no por un estado de

desnutricién o inflamacion.
3.- ESTUDIO EVOLUTIVO
3.1.- ESTUDIO EVOLUTIVO EN HEMODIALISIS

Los 34 pacientes del grupo de HD sobre el cual realizamos el estudio
estdn inicialmente hiperhidratados un 88,2% segin VEC/ACTn, tras el
seguimiento e intervencion observamos una disminucién del estado de
hidratacion. El porcentaje de pacientes hiperhidratados desciende un 20,6%. La
presion arterial, tanto la sistolica como la diastdlica, junto con la presion de
pulso y la presion arterial media presentan un descenso significativo tras la
intervencion, consiguiéndose un descenso importante en el niUmero de pacientes
con TA > 140/90 (preHD-1 55,9% vs preHD-2 11,8%), 17 mmHg de descenso.
A nivel farmacolégico también se observa un descenso en el uso tratamiento
antihipertensivo (HD-1 38,2 vs HD-2 8,8%) y menos asociacién de farmacos
(HD-1 38,2 vs HD-2 20,6%). La presencia de funcion renal residual desciende

tras la intervencion, 50 vs 41,2%.

Encontramos experiencias como las de Tassin, en Francia, donde los
antihipertensivos se pudieron retirar en un 98% de los pacientes tras controlar el
estado de hidratacion (segun clinica) utilizando dialisis largas y conseguir una
reduccion de ingesta de sal en la dieta (Charra B, 1996; Charra B, Laurent G, 1996).

Si analizamos las modificaciones que se producen con la asociacion del
estado de hidratacion con las cifras de presion arterial, observamos que se
produce un importante descenso de pacientes hipertensos (HTA-HHD 46,8%,

HTA-NHD 28,2% se reducen ambos grupos a un 0%), dando lugar a un
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aumento de pacientes normotensos-normohidratados (71,8%). Por tanto, tras la
intervencion no soélo conseguimos reducir el estado de hidratacion si no también
reducir las cifras de presion arterial y por tanto el uso de tratamiento
antihipertensivo.

Encontramos diferentes estudios con pacientes en HD donde se obtienen
los mismos resultados, control de las cifras de presion arterial y disminucion del
uso de antihipertensivo tras el control del estado de hidratacion por otros
parametros de bioimpedancia. Machek y col realiz6 un estudio cuyo objetivo fue
seguir durante un afio a una poblacion en HD hasta alcanzar su estado de
normohidratacion segin el OH/VEC (HHD > 15%). El 25% de los pacientes
estaban HHD, tras el seguimiento se consiguié un descenso de 2 L, descenso de
la presion arterial sistolica de 25 mmHg y descenso 35% de tratamiento

antihipertensivo (Machek P, 2010).

Ponce P y col, por el contrario, no consiguen un descenso del estado de
hidratacién por OH (HHD >1,1L). Un 94% eran hipertensos, los siguié durante
5,9+1,7 meses, no consiguiendo un descenso significativo de la presion arterial
ni del uso de tratamiento antihipertensivo (Ponce P, 2009), Probablemente porque el
tiempo de seguimiento fue muy corto y el porcentaje de pacientes con

hipertension arterial no dependiente de volumen seria importante.

Si analizamos los pardmetros de la bioimpedancia, la reduccion del
estado de hidratacion conseguida se produce del descenso del volumen
extracelular, sobre todo tras la sesion de HD, presentando un descenso
significativo, influyendo en el cociente E-l. La variacion del volumen
extracelular, da lugar a una reduccion del volumen del espacio intravascular,

repercute a nivel cardiaco, reduciendo significativamente el volumen de la

236



Discusion

auricula izquierda indexada por superficie corporal (IVAI) como analizaremos

posteriormente.

Al realizar la valoracion de la estructura cardiaca, observamos un descenso
de la masa ventricular izquierda indexada no significativo. Se objetiva un
aumento del numero de pacientes con remodelado ventricular, y los pacientes
que presentaban HVI concéntrica presentan: tres pacientes una regresion de su
hipertrofia ventricular (HVI concéntrica: dos remodelado y uno estructura
normal), uno no se modifica y dos progresan a HVI excéntrica. Los pacientes
con HVI excéntrica, segun los datos obtenidos, también presentan
modificaciones: tres presentan una regresion importante y uno pasa a HVI
concéntrica. Estos datos pueden estar minimamente alterados debido a las
propias caracteristicas de los pacientes en didlisis y a la realizacion de la técnica

de ecocardiografia.

Encontramos diferentes estudios en la poblacion en hemodialisis donde se
observa regresion de la masa ventricular izquierda tras seguimiento. Ardeleanu
Sy col realiza un estudio ecocardiografico en pacientes en HD, en el momento
de la inclusion en la técnica y se sigue durante 10 afios. Observan una regresion
del IMVI del 15,4% de la primera exploracién a la ultima y encuentra
correlacion con los niveles de hemoglobina (Ardeleanu s, 2010). Covic A y col
realiza seguimiento durante 24,1 meses de pacientes en HD, seis meses después
de haber conseguido los objetivos de las guias K/DOQI. Se observa en el 62,1%
un descenso del IMVI en aquellos pacientes que estdn mas de 12 meses
cumpliendo las guias (Covic A, 2006).

Las modificaciones que se producen en nuestra poblacion podrian
justificarse no solo por la correccion del estado de hidratacion, sino porque la
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mayoria de los pacientes tienen los parametros analiticos y presion arterial
dentro de los niveles indicados en la guias de didlisis.

Kutlay S y col, observan una regresion de la IMVI muy importante en un
afio de seguimiento, aproximadamente igual que nosotros. ElI 75,9% de los
pacientes tienen HVI, durante el seguimiento de un afio el 40,7% presentan
cambios. En ocho pacientes la HVI desaparece al afio y en los nueve pacientes

restantes transcurrido mas de un afio (Kutlay S, 2006).

En otros estudios no se muestra esta regresion, Kim YK y col realizan un
estudio prospectivo ecocardiografico y observa aumento del didmetro de la
auricula izquierda y de la IMVI (Kim YK, 2010). La poblacién de estudio presenta
una permanencia en la técnica superior a nuestro grupo (41 meses de media), se
produce un aumento en las cifras de presion arterial (HD1: 138 vs HD2: 140
mmHg), aumento de la ganancia interdialisis (HD1: 2,8 vs HD2: 2,9 kg). La
permanencia en la técnica de nuestro grupo de HD intervenido es de 36,8 meses,
observamos un descenso en las cifras de presion arterial de forma significativa,
tanto antes como después de la sesion, no hay diferencias entre la ganancia de

peso interdidlisis.

En ninguno de los estudios publicados hasta el momento se ha valorado la
regresion de la hipertrofia ventricular izquierda tras controlar el estado de
hidratacion.

3.2.- ESTUDIO EVOLUTIVO EN DIALISIS PERITONEAL

Los 24 pacientes del grupo de DP sobre el cual realizamos el estudio
estan inicialmente hiperhidratados un 33,3% segin VEC/ACTn, tras el
seguimiento e intervencion observamos una disminucion del estado de

hidratacion, baja el porcentaje de pacientes hiperhidratados un 16,6%.
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En el grupo de DP tras el seguimiento e intervencion no se observa un
descenso significativo de las cifras de presion arterial, aunque si un descenso en
el nimero de pacientes con TA > 140/90 mmHg (grupo DP-1 33% y DP-2
16,7%), por tanto, si se consigue un mejor control de la presién arterial. La
media de descenso de la presion arterial sistdlica es de 5 mmHg. Respecto al uso
de farmacos antihipertensivo, los pacientes que toman cuatro farmacos para
controlas las cifras de presion arterial, los reducimos a tres. No observamos

cambios en la funcion renal residual.

Si analizamos las modificaciones que se producen con la asociacion del
estado de hidratacion con las cifras de presion arterial, observamos que se
produce minimas modificaciones. El volumen extracelular se reduce muy poco
y por tanto el cociente E-I presenta un minimo descenso.

Hay estudios en DP, donde también se relaciona la presion arterial, el
estado de hidratacion y la HVI. Wang AY y col realiza el seguimiento de un
grupo de pacientes en DP durante cuatro afios y observa que el control de la
presion arterial y el estado de hidratacion puede influir en la HVI, el remodelado

cardiaco y la disfuncion sistélica (wang Ay, 2011).

En el grupo de DP observamos un aumento del IVAI e IMVI tras el
seguimiento, observandose una disminucion del remodelado concentrico del
ventriculo izquierdo, se produce una regresion. Cuatro casos progresan a HVI,

dos a excéntricas y dos a concéntricas.

No coincidimos con la experiencia de lo H y col, que realizan un
seguimiento de pacientes que inicia DP durante un afio y observan cambios
nivel ecocardiografico. Los pacientes estan tratados con antihipertensivos para

obtener tensiones <140/90 mmHg, asi como con eritropoyetina para conseguir
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niveles de Hb 10 g/dl y Hto 30%. Tras el seguimiento se observa un descenso
del diametro de la auricula izquierda, asi como la IMVI presenta un descenso
significativo (o H, 2010). La diferencia de este estudio al nuestro es que nuestros
pacientes todos llevan minimo 3 meses en la técnica y la media de permanencia
de nuestra poblacion es mucho mas alta, 34,6 + 23,7 meses.

En el grupo de DP no hemos conseguido reduccion en el uso de farmacos,
porque el estado de hidratacion se modifica muy poco. Probablemente se deba a
la propia técnica, es decir, es una técnica que se realiza en el propio domicilio,
con revisiones cada dos meses, el paciente es quien controla su peso y su
tension, por tanto el control del estado de hidratacion y de la presion arterial es

Menos preciso.

4.- FACTORES DE RIESGO
4.1.- COCIENTE OH-VEC.

El porcentaje de pacientes con OH/VEC > 15% es menor que en
literatura. Wizemann V y col realiza un estudio sobre la prevalencia de
hiperhidratados (OH/VEC > 15%) y supervivencia de un grupo de pacientes en
HD durante 3,5 afios (wizemann v, 2009). Segun el cociente volumen de
sobrehidratacién-extracelular (OH/VEC), donde HHD es OH/VEC > 15%
supone un mayor riesgo de mortalidad, odds ratio de dos. Segun diferentes
estudios en la poblacion en HD es entorno a un 25% (Wizerman 21,5%, Machek
25%).

Los pacientes hiperhidratados por esta teécnica: no presentan mayor
prevalencia de factores de riesgo tradicionales. Respecto a la presion arterial
tampoco tienen peor control tensional, se observa una tendencia a tener cifras
superiores de presion arterial sistolica (HHD 141,5 vs NHD 140,1 vs DHD
134,6) y la presion de pulso (HHD 68,2 vs NHD 67 vs DHD 60), probablemente
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porque son los que llevan con mayor frecuencia tratamiento antihipertensivo.
Tienen significativamente mayor IVAI e IMVI que el resto de grupos, asi como,
mayor alteracion de la geometria ventricular en este grupo. La presencia de
hipertrofia ventricular izquierda también es mayor en este grupo, siendo la HVI
excéntrica la mas prevalente, 28,6%.

Voroneanu L y col realiza un estudio con pacientes en HD y valora la
presencia de HTA (cifras de presion arterial > 150 mmHg) e hiperhidrataci6 por
medio del cociente de mortalidad (cociente OH/VEC > 15%). El 25,7% de los
pacientes estan HHD, un 15% tienen cifras de presion > 150 mmHg (voroneanu L,

2010).

Devolder y col que valora también el estado de hidratacién por OH/VEC
(HHD OH/VEC > 15%), compara el estado de hidratacion de los pacientes en
Hemodidlisis con los de Dialisis Peritoneal. Observa contrario a nosotros que los
pacientes en DP (24,1%) estan mas HHD que en HD (pre-HD 22,3 vs post-HD

10%) (Devolder 1, 2010).

4.2.- DIABETES MELLITUS.

Una de las principales causas de la insuficiencia renal es la Diabetes
Mellitus, actualmente estd en aumento, ademés, es uno de los principales

factores de riesgo cardiovascular clasicos.

Los pacientes en HD con mal control de la glucemia presentan una
correlacion positiva con la ganancia de peso interdialisis (ifudu O, 1994) y los
niveles de hemoglobina glicosilada, debido a que es un factor osmolar
estimulante de la sed. Ademas, la hipotension sintomatica intradialisis es muy
frecuente en los pacientes diabéticos y tiene efectos muy negativos. Puede

precipitar cuadros de angor, isquemia intestinal o de miembros inferiores y
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empeorar la retinopatia. En la patogénesis de la hipotension intradialisis
intervienen dos factores fundamentales: la disminucion del volumen plasmatico
y la alteracién de los mecanismos de regulacién cardiovasculares. Los pacientes
diabéticos presentan una frecuencia elevada de episodios de hipotension
sintomaticos. Este hecho es facilmente comprensible por la presencia de muchos
de los factores que pueden precipitar estos episodios: miocardiopatia,
cardiopatia isuémica, neuropatia autondémica, grandes ganancias de peso
interdialisis asociadas a episodios de hiper/hipoglucemia, hipoalbuminemia,

tratamiento hipotensor, arterioesclerosis generalizada y cerebral.

Los niveles de glucosa en sangre también influyen en DP, debido a que la
ultrafiltracién se basa en la concentracion de glucosa en el liquido peritoneal, ya
que genera un gradiente osmético positivo hacia la cavidad peritoneal que
favorece la ultrafiltracidn. Por este motivo, la presencia de hiperglucemia en los
pacientes diabéticos disminuye este gradiente y causa un menor volumen de UF.
También, la presencia de hiperglucemia puede actuar sobre la ingesta de agua, al
aumentar la sed y favorecer la sobrehidratacion.

El 27,9% de la poblacion de dialisis estudiada es diabética, 30% de la
poblacién en HD y en DP el 25%. Los pacientes DM estan mas hiperhidratados
en dialisis (35,6 vs 11,9%), tanto en el grupo de hemodialisis (39 vs 10%) como

en didlisis peritoneal (29,2 vs 13,6).

Los pacientes DM tienen mayor indice de masa corporal y mayor
namero de pacientes presentan obesidad, debido a la propia fisiopatologia de la

enfermedad, al igual que Passauer J y col (Passauer J, 2010).

La presion arterial en el grupo de pacientes en dialisis con DM es
significativamente superior, asi como la presién de pulso. Los pacientes DM en

242



Discusion

didlisis usan con mayor frecuencia antihipertensivos, asi como terapia
combinada. Si diferenciamos a los pacientes segun la técnica de dialisis,
observamos en HD que el mayor nimero de pacientes tratados no son diabéticos
(45 vs 55%) al igual que en DP (32,2 vs 67,8%).

Generalmente los pacientes DM en HD tienen episodios de hipotension
sintomética durante las sesiones de didlisis y por tanto, se evita el uso de
tratamiento antihipertensivo. Passauer J y col observan una correlacion negativa
en el grupo de pacientes DM con el nimero de farmacos antihipertensivos

debido a la gran presencia de neuropatia autondémica y arterioesclerosis.

Los pacientes con DM son los que presentan con mayor frecuencia
funcién renal residual pero el volumen de diuresis es menor, probablemente esto
se justifique porque este grupo de poblacion lleva poco tiempo en la técnica y

persista la funcién renal residual.

La mayor presencia de hiperhidratacion en la poblacion diabética en
dialisis se debe a una incorrecta pauta por mal control glucémico o incorrecta
ultrafiltracion de dialisis. En el grupo de HD también por el gran nimero de

episodios de hipotension asintomatica.

En nuestro estudio los pacientes DM tienen significativamente mayor
volumen extracelular. Si analizamos los diferentes marcadores del estado de
hidratacién tanto por el volumen de sobrehidratacion (OH= 46,9 vs 34,1), como
por el cociente VEC-ACTn (76,5 vs 53,4) hay mayor porcentaje de paciente
hiperhidratada en el grupo de DM. Si diferenciamos por la técnica y
consideramos la presencia 0 no de DM, los pacientes con DM estdn mas
hiperhidratados que los no DM. Passauer y col no coinciden con nosotros ya no

encuentran diferencias en el estado de hidratacion entre los pacientes diabéticos
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y no diabéticos en HD (OH > 1,1L, no DM 22 vs DM 21%), probablemente
porque sus pacientes DM no llevan tanto tratamiento hipotensor y puede

alcanzar mejor su peso objetivo.

Los pacientes DM tiene significativamente un volumen de auricula
izquierda (36,6 vs 31,7, p = 0,002) y masa ventricular izquierda indexada por
superficie corporal mayor (109 vs 101,4, p = 0,004). No observamos un mayor
remodelado ventricular ni hipertrofia ventricular izquierda en el grupo de

pacientes con DM.

Si clasificamos a los pacientes diabéticos en dialisis segun el estado de
hidratacion por VEC/ACTn, observamos un 76,5% hiperhidratados. EI mayor
nimero de pacientes DM-HHD es de hemodidlisis (90,5%). No podemos
estudiar el resto de parametros en la poblacién en dialisis con Diabetes Mellitus
segun el estado de hidratacién porque los subgrupos no son comparables debido

al escaso numero de pacientes hiperhidratados.
4.3.- ANGULO DE FASE

El &ngulo de fase es un parametro que se calcula a partir de la resistencia
y de la reactancia (Baumgartner RN, 1988), cuyo significado bioldgico es ain
incierto. Podria tratarse de un indicador de la integridad de la membrana celular
y de la distribucion del volumen intracelular y extracelular (Barbosa-Silva MCG,
2005; Buffa R, 2003). También refleja la masa celular total y, por tanto, ser un
parametro importante en la valoracion del estado de nutricion (Baumgartener and
Barbosa-Silva). El valor del &ngulo de fase se relaciona con el pronostico vital no
solo en los pacientes en dialisis (Chertow GM, 2000; Pupim LB, 1999) sino también

en otros procesos patoldgicos cronicos (Barbosa- Silva MCG, 2005).
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Nosotros analizamos este pardmetro por este ultimo punto. Definimos un
angulo de fase aquel que presenta una frecuencia de 50 kHz, ya que, la
impedancia corporal siempre tiene componente de resistencia y reactancia, con
coeficientes de variacion pequefios. La variabilidad de estos parametros puede
ser mucho mayor si se utilizan frecuencias de corriente mas altas. Por esta
razon, se elige la frecuencia de 50 kHz para medir el calculo del a&ngulo de fase

(Caravaca F, 2011).

El angulo de fase en la poblacién en didlisis es inferior que en la
poblacién sana, el grupo de dialisis que presenta cifras inferiores es el de HD,
aunque tras la sesion se produce un aumento importante (HD-pre 4,97 + 0,95,
HD-post 5,58 + 1, DP 5,58 + 1,36°). Los pacientes hiperhidratados en dialisis
presentan significativamente menor angulo de fase que los normohidratados
(HHD 4,6 vs NHD 5,8° p = 0,000), asi como, si diferenciamos la técnica de
dialisis.

Por tanto, el &ngulo de fase esté asociado con el estado de hidratacion de
los pacientes en dialisis.
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1.- El cociente volumen extracelular-total normalizado para edad y sexo es el
método de valoracion del estado de hidratacién que mayor sensibilidad y

especificidad tiene.

2.- Los pacientes en dialisis hiperhidratados son los que tienen mayores cifras
de presion arterial, presion de pulso, volumen auricular izquierda indexado,
masa ventricular izquierda indexada y presencia de hipertrofia ventricular

izquierda.

3.- Los pacientes que presenta un mal control de su estado de hidratacion
tienen: mayor edad, mayor permanencia en la técnica, menor funcion renal

residual y presencia de diabetes mellitus.

4.- El cociente volumen extracelular-total normalizado > 2,5 DS tienen
correlacion positiva con el E/e y con el marcador de riesgo de muerte
cardiovascular el cociente volumen de sobrehidratacién-volumen

extracelular.

5.- Los pacientes en hemodidlisis tienen cifras superiores de presion arterial,
mayor presencia de hiperhidratacion, mayor volumen extracelular y
presencia de hipertrofia ventricular izquierda que los pacientes en dialisis

peritoneal.

6.- Los niveles de BNP y el diametro de la vena cava inferior, como medidas del

volumen intravascular, son superiores en los pacientes en hemodialisis.

7.- Después de la intervencion del estado de hidratacion en el grupo de pacientes
en hemodialisis conseguimos un mejor control de la presion arterial o

reduccion del uso de farmacos, y cambios positivos en la geometria
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cardiaca, tanto del volumen de la auricula izquierda como de la masa
ventricular izquierda.

8.- En el grupo de pacientes en dialisis peritoneal no podemos intervenir en el
estado de hidratacion debido a un porcentaje bajo de pacientes
hiperhidratados y por las propias caracteristicas de la técnica.

9.- Los pacientes con un cociente de volumen de sobrehidratacion-volumen
extracelular mayor de 15% es méas prevalente en la poblacion en
Hemodialisis y tienen significativamente mayor volumen auricular

izquierda indexado por superficie corporal y masa ventricular izquierda
indexada.

10.- El angulo de fase es inferior en la poblacion en dialisis y sobretodo en
aquellos pacientes hiperhidratados.
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a: onda telediastélico

A: velocidad maxima telediastélica o de contribucidn auricular
ACT: agua corporal total

AD: auricula derecha

Al: auricula izquierda

AINES: antinflamatorios no esteroideos
ARA II: antagonista del receptor de la angiotensina 11
ATM: masa tejido graso

BIO: bioimpedancia

BNP: péptido natriurético tipo B

CV: cardiovascular

DDVI: didmetro telediastolico de la cavidad del VI
DHD: deshidratado

DM: diabetes mellitus

DP: dialisis peritoneal

DPCA: diélisis peritoneal continua ambulatoria
DSVI: didmetro telesistolico de la cavidad del VI
DTI: doppler tisular

DVCI: diametro de vena cava inferior

DVM: tiempo de deceleracion de la onda E.

E/e: relacion entre onda protodiastdlica por doppler pulsado y la onda
telediastélica por doppler tisular

E/I: cociente volumen intracelular- extracelular

e: onda protodiastolica

E: velocidad maxima protodiastélica o de llenado rapido
ECV: enfermedad cardiovascular

ECW: volumen extracelular

ER: espesor relativo

ERC: enfermedad renal crénica

FAc: fraccion de acortamiento

FE: fraccién de eyeccion

FG: filtrado glomerular

Fig: figura

FRR: funcion renal residual

GMPc: guanosina monofosfato ciclico

GPID: ganancia de peso interdialisis
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HD: hemodialisis

HDFOL.: hemodiafiltracion en linea

HDFOLd: hemodiafiltracion en linea diaria

HHD: hiperhidratado

HTA: hipertension arterial

HVI: hipertrofia ventricular izquierda

IC: indice de colapso

ICW: volumen intracelular

IECA: inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina
IMC: indice de masa corporal

IMVI: masa ventricular izquieda indexada por superfice coporal

IVAI: volumen de la auricula izquierda indexada por superficie corporal
LTM: masa muscular
MF-BIA: bioimpedancia multifrecuencia

MF-BIS: bioimpedancia espectroscopica

MG: masa grasa

MLG: masa libre de grasa

MVI: masa ventricular izquierda

NHD: normohidratado

OH: volumen de sobrehidratacion

PA: presion arterial

PAD: presion arterial diastolica

PAM: presion arterial media

PAN: péptico atrial natriurético

PAS: presion arterial sistolica

PP: presién de pulso

PPVID: espesor telediastdlico de la pared posterior del VI
PPVIS: espesor telesistolico de la pared posterior del VI
SC: superficie corporal

SF-BIA: bioimpedancia monofrecuencia

SIVD: espesor telediastolico del tabique interventricular
SIVS: espesor telesistélico del tabique interventricular
TA: tension arterial

TBW: agua corporal total

TEP: test de equilibrio peritoneal

UF: ultrafiltracion
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VCI: vena cava inferior
VEC: volumen extracelular

VEC/ACTNn: cociente volumen extracelular-total normalizado
VIC: volumen intracelular
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ANEXO I1.- TABLAS DE RESULTADOS
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Tabla R1- Parametros bioquimicos segun la técnica de didlisis.

Grupo HD Grupo DP D.S
Calcio (mg/l) 9,2+0,6 (9-9,3) 9,5+0,63(9,3 -9,6) p <0,05
Fosforo (mg/l) 4,8+1,48 (44-5,1) 4,7+14(42-5) NS
Hierro (pg/dl) 66,7 +29 (58,3—-73) 77,3+50 (13-378) NS
Ferritina (ng/ml) 550 + 307 (473 - 627) 542 + 310(57 - 1515) NS
Colesterol total (mg/dl) 166 + 34 (156 —175) 176 + 39,9 (99 — 288) NS
Triglicéridos (mg/dl) 170 £ 109,5 192,4 +116,9 NS
(139,6 — 200) (66 — 560)
HDL colesterol (mg/dl) 41 + 8 (38,6 - 43) 43,9 £ 12 (40,2 - 47) NS
LDL colesterol (mg/dl) | 98,3 £31,3(87 —105) 100 + 33,1(41 — 188) NS
Proteina total (g/dl) 6,8+054(6,6-69) 6,2+059(6,1-64) p<0,001
PCR (mg/l) 8,2/13,8 34/73
(8,5—20,2) (4,1-10,8) p<005
Albdmina (g/dl) 39+0,3(3,8-4) 35+0,37(3,4-3,6) p<0,001
Prealbimina 34,9+3,8(31-385) 424 +8 p <0,05
PTH (pg/ml) 271+ 2539 214,8 + 161,1 NS
(209,3 —333,2) (18 —763,7)

Leucocitos (x10%/1) 6836,9 + 1923,9 7413 +1702,9 NS

(6360,1 — 7313,6) (1800 — 15800)
Hemoglobina (g/dl) 12+1,7(11,7-125) 118+1,7(11,3-12) NS
Neutroéfilos absolutos 4579 + 1690,1 4779 + 2032 NS

(4166,8 — 4991,3) (7400 — 12300)
Linfocitos absolutos 1435,3 + 486,5 1638 £ 724,5 NS

(1314,8 — 1555,9) (300 — 3700)
Fibrin6geno (g/l) 4,7+£0,8(4,3-5) 51+09(4,8-54) p < 0,05

PCR: proteina C reactiva, PTH: paratohormona, NS: no diferencia significativa.
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Tabla R2.- Cifras de presion arterial, presion de pulso y presion arterial

segun la técnica de didlisis.

Grupo HD Grupo DP P
PreHD PostHD Pre-Post HD-DP
TA sistélica 140,2 + 20,2 137,1+ 255 1328£223 o
1 ,
(mmHg) (1354 - 145)  (129,3-144,9)  (126,6 - 139)
TA diastdlica 73,8 + 14 72,1+124 7488+138 o
(mmHg) (704-771)  (68,3-7509) (71-78,7) ' '
TA > 140/90 385 314 o5
(%)
PP (mmHg) 66,4 % 20 68,2 + 23,7 57,9+ 16,7
0,5 0,01
(61,6-71,1)  (60,9-754) (53,2 62,6)
PAM (mmHg) 95,9 + 13,3 93,8+ 13,2 938141449 .
1 5
(92,7-99,1)  (89,8-97,8) (89,7 -97,8)

PA: presidn arterial, PP: presion de pulso, PAM: presion arterial media.
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Tabla R3.- Farmacos antihipertensivos utilizados segun la técnica de

didlisis.
% Grupo HD Grupo DP
Tramiento antiHTA 28,6 59,6
Diuréticos 14,3 21,2
B-bloqueantes 11,4 17,3
Antag calcio 171 32,7
IECA/ARA I 17,1 46,2
a-bloqueantes 20 19,2
AntiHTA central 0 1,9
Asociacion antiHTA 25,7 53,8

Tabla R4.- Funcion renal residual segun la técnica de dialisis.

Grupo HD Grupo DP P
FRR (%) 37,1 423
DIURESIS (cc) 300 300 05
(404,1-717,3)  (482-981,6) ’

FRR: funcién renal residual.
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Tabla R5.- Pardmetros obtenidos por Bioimpedancia segun la técnica de

dialisis.
G Control Grupo HD G DP i
rupo Lontro PreHD PostHD rupo HD Pre-Post HD-DP
OH (L) -0,1 1,2 -15 0,25
0,000 0,000
(-0,4--0,3) 0,9-1,5) (-0,4-0,2) (-0,09 -0,6)
OH > 1]1L 0 47,1 18,2 25
(%)
ACT (L) 31,3+55 329+75 318+7,2 32,76
0,000 0,8
(294 -33,2) (31,1 34,8) (30 - 33,6) (31 34,4)
VEC (L) 141+£21 16,1+ 3,6 13,9+4,2 152+25
0,000 0,1
(13,3-14,8) (15,2 - 17) (15,9 - 18) (14,5 -15,9)
VIC (L) 172+35 16,8+4,1 17+4.2 174+41
0,1 04
(16 — 18,4) (15,8 - 17,8) (15,9 - 18) (16,2 - 18,5)
E/l 0,8+0,08 0,97 +£0,11 0,87+0,1 0,9+0,17
0,000 0,01
(0,8 - 0,86) 0,94 1) (0,85-0,9) (0,85 - 0,95)
OH/VEC (% - N
(%) 07 73 11 L7 0,000 0,000
(-2,9--09) (5-91) (-34-17) (11-37)
Angulo  de
fase (°) 58+07 4,97 £0,95 558+ 1 5,58 + 1,36
0,000 0,01
55-61) 47-52) (5,2 -5,9) (5,1-5,9)

OH: volumen de sobrehidratacién, ACT: agua corporal total, VEC: volumen extracelular, VIC:
volumen intracelular, E/I: cociente VEC y VIC, OH/VEC: cociente OH y VEC.
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Tabla R6.- Valoracién del estado de hidratacion por Vena Cava Inferior

segun la técnica de diélisis.

Control Grupo HD Grupo DP P
PreHD PostHD HDPre-Post HDDP
IDVCI 93+272 94+28 6,9+2,6 76%28
(mm/m?) 0,000 0,000
(83-104) | (87-10,1) (6,2-77) (6,8—84)
IDVCI
>115 (% 14,2 21,4 4 57 -
pac)
IC (%) 335+£245 | 46,4275 57,7 £28 43 + 27,6 002 ND
(22-45) | (39,6-52,7) (49,6-66) (354 —51) ’
IC <40 37,1 45,7 28 46,1 -
(% pac)

IDVCI: didametro vena cava inferior indexado por superficie corporal, IDVCI >11,5: porcentaje
de pacientes con HHD segln IDVCI, IC: indice de colapso, IC < 40: porcentaje de pacientes
con hiperhidratacion (HHD) segun IC.

Tabla R7.- Niveles de BNP segun la técnica de dialisis

Grupo Grupo HD P
control G DP - -
Pre-HD Post-HD rupo HD Pre-Post HD-DP
BNP 18 226 149,5 51,2 0,001 0,000
(2,8-31) | (244,8-607,8) (170,7-542,3) (5,1—404,1)
BNP > 0 67,2 64,6 27,5
100 pg/ml

292




Anexo

Tabla R8.- Parametros ecocardiogréaficos segun la técnica de diélisis

Grupo Grupo HD Grupo DP P
control
PreHD PostHD HPre-Post HD-DP
Al (mm) 28,1+44 348+75 325+74 324%+76 0000 01
(25,9 - 30) (33-136,7) (30-34,6) (30-34,6)
IVAI 23,1+9,8 36,2 +13,2 28,7+11 28,5+10,3
2 0,000 0,001
(ml/m®) (18 - 28) (33-39,4) (25,5-32) (25-31,6)
IVAI
Normal
o) 83,3 36,7 58,3 68,8
< 32 ml/m?
o | 74£277 | 1078%29  106:263 96'(715:42_5’1 o oot
g (60—87,7) | (100,8—114,8) (98— 114) 59.2) : :
FE (%) 65,3+5,8 60,6 + 8,7 58,7+89 589+98 0.08 03
(62,4 — 68) (58,4 - 62,7) (56 -61,3) (56-61,8) ' '
FE
Normal
> 45 % 100 92,8 97,9 90,1
(%)
FA (%) 357+44 32,7+59 314+6,1 316%6,5 0.06 03
(33-37,9) (31,3-34,2) (29,6 —33) (29,6 —33) ' '
FA
Normal 100 98,4 93,6 93,4
>25 % (%)
E/e 56+16 76+31 73+29 75+37 0.03 0.7
(48-6,4) (6,8-8,4) (6,5-82) (6,4-8,6) ' '
Ele (%
Restriccion 0 1,4 4 4
> 15)

Al: didmetro auricula izquierda, 1VAI: volumen de la auricula izquierda indexado por superficie corporal,
IMVI: masa ventricular izquierda indexada por superficie corporal, FE: franccion de eyeccion, E/e: .
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Tabla R9.- Parametros bioquimicos en la poblacion de dialisis segun el

estado de hidratacion por VEC/ACTn.

Hiperhidratados Normohidratados P
Calcio (mg/l) 9,2+0,6 (9-9,3) 9,5+0,5(9,3-9,7) NS
Fosforo (mg/l) 4,6+1,4 (43-5) 48+12(4,4-5.2) NS
Hierro (pg/dl) 65 + 26,5 (58,6 — 71,3) 77,8 £56 (59 —69,9) NS
Ferritina (ng/ml) 587 + 269548§516,7 - 517,4 + 318(414,1 - 620) NS
Colesterol total (mg/dl) | 167,7 £36 (158 —177)  177,2+ 40,9 (163 — 190) NS
Triglicéridos (mg/dl) 171,1+£81,1 205,2 £ 154,9 NS
(150,2 - 192,1) (153,6 — 257)
HDL colesterol (mg/dl) | 43 +9,8 (40,5 - 45,6) 40,4 £ 11,1 (36,7 — 44,2) NS
LDL colesterol (mg/dl) | 92,6 +32(84,4—-100) 109,3 +31,8(98,6 —119,9) 0,01
Proteina total (g/dl) 6,4+0,6 (6,3—6,6) 6,6 +0,5(6,4—6,7) NS
PCR (mg/l) 4,7 (5,4 -12) 4,2 (46-127) 0,02
Albdmina (g/dl) 36+04(35-37) 3,7+0,3(3,6-3,9) NS
Prealbimina 39,5+6,5(355-43,4) 39+10,3(31,1) NS
PTH (pg/ml) 229,5 + 225,7 258,6 + 200 NS
(176,4 — 282,5) (193,5 - 323,6)
Leucocitos (x10%/1) 6943,6 + 1979 7000 + 2438,1 NS
(6475,2 - 7412,1) (6209,6 — 7790,3)
Hemoglobina (g/dl) 119+1,7(11,4-12,3) 12+15(11,5-12,5) NS
Neutrofilos absolutos 4630,9 + 1684 4559,1 + 1956 NS
(4232,3 —5029,6) (3925 -5193,2)
Linfocitos absolutos 1471,8 £ 502,3 1464,1 + 520,3 NS
(1352,9 — 1590,7) (1295,4 - 1632,7)
Fibrindgeno (g/l) 5+0,8(4,7-5,3) 49+1(45-5,3) NS

PCR: proteina C reactiva, PTH: paratohormona, NS: no diferencia significativa.
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Tabla R10.- Cifras de presion arterial, presion de pulso y presion arterial

de los pacientes dilisis segun el estado de hidratacion por VEC/ACTn.

Hiperhidratados

Normohidratados p
PA sistélica 138 £23,5 134,9+ 18,6 0,4
(mmHg) (132,5 - 143,5) (129,1 - 140,7)
PA diastolica 73+14 74,6 +£134 0,5
(mmHg) (69,7 - 76,2) (70,4 - 78,7)
PA > 140/90 32,9 28,6
(%)
PP 65 + 20,3 60,3+ 17,4 0,1
(60,3 - 69,8) (54,9 - 65,7)
PAM 94,6 + 14,9 94,7+ 13 0,9
(91,1-98,1) (90,6 — 98,7)

PA: presion arterial, PP: presion de pulso, PAM: presion arterial media.
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Tabla R11.- Farmacos antihipertensivos utilizados segun el estado de

hidratacion por VEC/ACTn.

%

Hiperhidratados

Normohidratados

Tramiento antiHTA
Diuréticos
R-blogueantes
Antag calcio
IECA/ARA I
a-bloqueantes
AntiHTA central

Asociacion antiHTA

38,4
17,8
12,3
19,2
27,4
19,2

14

19,2

40,5
14,3
16,7
26,2
23,8
14,3
0

16,6
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Tabla R12.- Parametros obtenidos por B

hidratacion por VEC/ACTNn.

ioimpedancia segun el estado de

Hiperhidratados Normohidratados P
OH (L) 16+1,1 -0,1+0,9
0,000
(1,3-1,9) (-0,4-0,1)
ACT (L) 32,2+6,9 336+7,1
0,3
(30,5 - 33,9) (31,4 - 35,8)
VEC (L) 16,2 + 3,3 151+ 3
0,08
(15,4 - 17) (14,2 -16,1)
VIC (L) 15,9 + 3,8 18,4 + 4,2
0,002
(15 - 16,8) (17 -19,7)
E/I 1,03+0,1 0,8+0,08
0,000
(1-1,05) (0,8 - 0,85)
OH/VEC (%) 11,1 -1,2
0,000
(8,2—11,4) (-4-0,5)
Angulo de fase 46+0,8 58+1,1
(o) 0,000
(4,3-49) (54-62)

OH: estado de hidration, ACT: agua corporal total, VEC: volumen extracelular, VIC: volumen
intracelular, E/I: cociente VEC y VIC.
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Tabla R13.- Cifras de presion arterial, presion de pulso y presion arterial

de los pacientes en HD segun el estado de hidratacion VEC/ACTNn.

VEC/ACTn Hiperhidratados Normohidratados P
Pre Post Pre Post

PA sistélica 141 + 22,3 136 + 26,5 138,7+14,4 135,3+18,4 NSap.c

(mmHg) (134 - 147) (128 - 144) (131,9 - 145) (126,7 — 144)

PA diastolica 72,3+13,8 69,8 +12,1 76,3+139 76,2+ 12,8 NSap.c

(mmHg) (68,3 -76,3) (65,8-73,1) (69,7 — 82,8) (70,1 -82,2)

PA > 140/90 36,7 31,1 35 40

PP 68,6 + 21,3 66,5+ 249 62,4+ 152 59,1+19/4 NSapc
(62,4 -74,7) (59 - 74) (55,2 - 69,5) (50 - 68,2)

PAM 95,2+ 13,9 91,6 +£13,9 97,1+121 95,9+11,7 NSapc
(91,2 -99,2) (87,5-95,8) (91,4 -102,7) (90,3 -101,4)

PA: presion arterial, PP: presion de pulso, PAM: presion arterial media.
a: diferencia significativa en pre-HD entre el grupo hiperhidratado y normohidratado
b: diferencia significativa en el grupo hiperhidratado antes y después de la sesién de HD

c: diferencia significativa en el grupo normohidratado antes y después de la sesion de HD.
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Tabla R14.- Efecto de la HD en los parametros obtenidos del BCM segun el
estado de hidratacion VEC/ACTn.

HD- Hiperhidratados Normohidratados p p P(()z:)EL
VEC/ACTn Pre Post Pre Post Prepn NN
OH (L) 18 0,2 0,02 -11 0,00 | 0,000/0,00
(1,48-2,15) (0,0-08) | (-04-04) (-16--06) | O 1
OH > 1L 66 26,7 5 0
(%)
ACT (L) 32,7+74 315+#71 | 334+804 323+77
0,000/0,00
(30,5-34,9) (29,4-33,7) (296 -  (28,6-359) | 0.7 0
37,2)
VEC (L) 16,4+ 3,6 15+ 3,2 154+36  143+34
0.2 0,000/0,00
(154-175)  (14-16) (137-  (12,7-158) | O 0
17,1)
VIC (L) 16,2+ 4 16,5+4,1 18 + 4,4 18+4.4
(15-17,4) (152-17,7) (159~  (159-20,1) | 01 | 007/08
20,1)
E/l 1,02 0,09 0,9+0,1 0,86+0,05 0,7+0,05
0,00 | 0,000/0,00
(0,99-1,05  (0,8-0,9) (0,83 - (0,7-0,8) 0 0
0,88)
OH/VEC 10,6 1,3 -0,3 -1,7 0,00 | 0,000/0,00
0/ y il il
(%) 88-125)  (03-5) | (-37-29) (-114--53)| O 1
Angulo de | 46+08 561 54+11 53+03 | 000
fase (°) ’7 0,4/0,2
(414 - 419) (413 - 619) (418 - 5’9) (4’8 - 5’8)

ACT: agua corporal total, VEC: volumen extracelular, VIC: volumen intracelular, E/I: cociente
VEC y VIC, OH: volumen de sobrehidrataciéon, H: hiperhidratado segin VEC/ACT, N:
normohidratado segin VEC/ACT.
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Tabla R15.- Parametros obtenidos por bioimpedanicas del grupo de DP

segun el estado de hidratacion VEC/ACTn.

DP VEC-ACTn Hiperhidratados Normohidratados 2
OH (L) 12 0,000
(0,8-1,6) (-0,77 -0,07)
OH>11L 54,2
ACT (L) 31,1+59 0,2
(28,6 —33,6) (30,9 -36,6)
VEC (L) 15,7+2,6 04
(14,6 — 16,8)
VIC (L) 154+35 0,002
(13,9-16,9) (16,9 - 20,6)
E/l 1,04 £0,13 0,000
(0,9 — 1,09) (0,76 — 0,84)
OH/VEC (%) 8,07 0,000
(5,1 - 10)
OH/VEC > 15% 8,3
Angulo de fase (°) 45+0,8 0,000
(41-4)9)

OH: estado de hidration, ACT: corporal total, VEC: volumen extracelular, VIC: volumen

intracelular, E/I: cociente VEC y VIC.
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Tabla R16.- Cifras de presion arterial, presion de pulso y presion arterial
del grupo HD antes y después de la sesion, al inicio del estudio y tras

intervencion.

Grupo HD-1 Grupo HD-2 P
pre-HD  post-HD pre-HD  post-HD pre post
PA 1455+ 19,8 139 + 26,8 128 + 12 122,6 + 18
sistélica 0,000 0,003
(110-189)  (95-200) (110-157) (95 - 164)
(mmHg)
PA 73,1+158 70+ 13 67,5+ 10 66,1 +12
diastolica 0,01 0,08
(43-118) (37-98) (40-81)  (37-95)
(mmHg)
PA 55,9 45,5
>140/90 11,8 11,8
(%)
60+14,4 56,5%14,9
PP (mmHg) 72,4 +20,5 70 + 23,2 0,001 0,01
(64,8-83,1) (28-118) (36-90)  (24-89)
87,7+85 849+124
(Pnﬁnl\ﬁg) 97,2+14,3 93,2+ 14 0.000 0007
(68,3-138,3) (58-116,6) (68-101)  (58-115)

HD-1: grupo de HD al inicio del estudio, HD-2: grupo de HD tras la intervencion, PA: presion

arterial, PP: presién de pulso, PAM: presion arterial media.
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Tabla R17.- Parametros obtenidos por Bioimpedancia del grupo HD antes

y después de la sesion, al inicio del estudio y tras intervencion.

Grupo HD-1 Grupo HD-2
PreHD PostHD PreHD PostHD Pre  Post
OH (L) 15+14 038+15 152+1 019+ 1
06 0,01
0,9-2) (01-09)  (11-18  (-05-02)
OH>1(L) 56,2 30,3 471 8,8
ACT (L) 325+72 315+6,6 323469 30,7473
04 0,01
(29.9-351) (29,1-33.8) (29.9-348) (28,2—3373)
VEC (L) 16,2+ 36 15+31 159+ 32 143+29
02 0,003
(149-175 (139-161) (148-171) (132-154)
VIC (L) 16,3+38 16,5+ 3,7 16,4 +38 16,3+3,9
09 02
(149-17,7) (151-178) (15-17,7)  (14,9-17.9)
E/l 140,11 09+011  098+009  0,86+009
01 0,02
09-104) (0,86-096)  (094-1)  (0,84-0,9)
OH/VEC 105 0.4 9.2 11
(%) 06 03
(5-118) (-1,8-54) (66-108) (-41-1,3)
OHIVEC
25 6.1 20,6 5,9
> 15% (%)
ggg”'o | 46+09 500+1,1 47+09 52:108 o oo
(44-52) (4,6 —5.5) (43-5) (4.8-57) ’ !

HD-1: grupo de HD al inicio del estudio, HD-2: grupo de HD tras la intervencién, OH: estado de
hidratacion, ACT: agua corporal total, VEC: volumen extracelular, VIC: volumen intracelular,
E/l: cociente VEC-VIC.
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Tabla R18.- Cifras de presion arterial, presion de pulso y presion arterial

del grupo DP al inicio del estudio y tras intervencion.

Grupo DP-1 Grupo DP-2 P
PA sistdlica 132,5+27 1205+ 24,5 07
(mmHg) (121,1 — 144) (120,2 — 140,9)
PA diastélica 71,5+156 73,7+11 05
(mmHg) (64,9 —78,1) (69-78,4)
PA > 140/90 33,3 16,7
(%)
PP (mmHg) 61 £ 20,6 56,8 £20,4 03
(52,2 - 69,7) (48,1 -65,4)
PAM (mmHg) 919+17,6 92,6 +13,7 08
(84,4 —99,3) (86,8 —98,5)

DP-1: grupo de DP al inicio del estudio, DP-2: grupo de DP tras la intervencion, PA: presion

arterial, PP: presién de pulso, PAM: presion arterial media.
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Tabla R19.- Parametros obtenidos por Bioimpedancia del grupo DP al

inicio del estudio y tras intervencion.

Grupo DP-1 Grupo DP-2 P
-0,2+1,06 -0,37+1,1
OH (L) 0.2
(-0,3-0,3) (-0,7-0,19)
OH>1(L) 8,3 0
30,7+5,3 30,7+4,8
ACT (L) 0.8
(28,4 -32,9) (28,7 —32,8)
141+1,8 14+16
VEC (L) 07
(13,3-14,9) (13,3 -14,7)
16,5+ 3,9 16,7 +3,5
VIC (L) 0.4
(14,8 -18,2) (15,2 -18,2)
E/l 0,88 +£0,15 0,86 +£0,14
0,2
(0,8-0,9) (0,8-0,92)
0,6 -0,12
OH/VEC (%) 0,2
(-2,7-2,6) (-5,6 -1,4)
OH/VEC 0 0
> 15% (%)
< 55+17 5,8+1,09
Angulo de fase (42— 6.8) (5.2 6,4) 0,1

DP-1: grupo de DP al inicio del estudio, DP-2: grupo de DP tras la intervencion, OH: estado de
hidratacion, ACT: corporal total, VEC: volumen extracelular, VIC: volumen intracelura, E/I:

cociente VEC-VIC.
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Tabla R20.- Cifras de presion arterial, presion de pulso y presion arterial

de los pacientes en dialisis segun el OH/VEC.

Hiperhidratados Normohidratados  Deshidratados P
PA 1415+17,3 140,1+21,3 1346+ 22,1 03
sistolica | (1315 1514) (132,2-1481) (1295 139,6)
(mmHg)
PA 732+11,2 73,1+15,1 745+ 14 08
diastolica | 67 797)  (67.4-787)  (71,3-77.8)
(mmHg)
PA > 28,6 333 28,9
140/90
PP 68,2 + 20 67 20,3 60+ 18,3 01
(56,7 — 79,8) (59,4 — 74,6) (55,8 — 64,2)
PAM 959+9,7 954 + 14,5 94,6+ 14,8 09
(90,3-101,6) (90 —100,9) (91,2 - 97,9)

PA: presion arterial, PP: presion de pulso, PAM: presion arterial media.
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Tabla R21.- Cifras de presion arterial, presion de pulso y presion arterial

de los pacientes didlisis segun la presencia de Diabetes Mellitus.

DM No DM P
PA sist6lica 143,8 +20,9 1344 +21,1 0,03
(mmHg) (136,5 — 151,1) (129,9 - 138,9)
PA diastélica 729+ 11,4 71,6 + 14,7 04
(mmHg) (68,9 - 76,9) (71,6 — 77,8)
PA > 140/90 47,1 25
PP 70,8 + 18,6 59,7 + 18,4 0,003
(64,3 -77,3) (55,7 — 63,6)
PAM 96,5 + 12,4 94,6 + 14,7 04
(92,2 - 100,9) (91,5 -97,7)

DM: diabetes mellitus, PA: presion arterial, PP

: presion de pulso, PAM: presion arterial media.
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Tabla R22.- Pardmetros obtenidos por Bioimpedancia de los pacientes

dialisis segun la presencia de Diabetes Mellitus.

DM No DM P
OH (L) 1+1,4 0,7+1,4
0,2
(0,5-1,5) 0,4-1)
OH > 1L (%) 46,9 34,1
ACT (L) 354+7,1 31,9+6,6
0,01
(32,8 -37,9) (30,5 - 33,3)
VEC (L) 17,1+ 3,6 152 +2.8
0,004
(15,8 — 18,4) (14,6 — 15,8)
VIC (L) 18,2+ 39 16,6 + 4,1
0,05
(16,8 — 19,6) (15,7 - 17,5)
E/l 0,9+0,1 0,93+ 0,15
0,7
(0,9 — 0,99) (0,9 -0,97)
VEC/ACTn >2,5% 76,5 53,4
OH/VEC (%) 7,7 4,6
0,3
(2,4-92) (2,2-6,5)
> 15% (%)
Angulo de fase 55+1 5+1,2
(o) 0,7
(5,1-5,9) (4,7-523)

DM: diabetes mellitus, OH: volumen de sobrehidratacié, ACT: agua corporal total, VEC:
volumen extracelular, VIC: volumen intracelular, E/I: cociente VEC y VIC.
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Figura 1.- Porcentaje de pacientes en terapia renal sustitutiva segun el grupo de
edad.

Figura 2.- Evolucion prevalencia ERC en la Comunidad Valenciana, periodo
2000-2009. Fuente Registro de enfermos renales de la Comunidad Valenciana,
2009.

Figura 3.- Evolucion incidencia de la ERC en la Comunidad Valenciana,
periodo 2000-2009. Fuente Registro de enfermos renales de la Comunidad
Valenciana, 2009.

Figura 4.- Evolucion prevalencia de la terapia renal sustitutiva en la Comunidad
Valenciana, periodo 2000-2009. Fuente Registro de enfermos renales de la

Comunidad Valenciana, 2009.

Figura 5.- Evolucion incidencia de la terapia renal sustitutiva en la Comunidad
Valenciana, periodo 2000-2009. Fuente Registro de enfermos renales de la

Comunidad Valenciana, 2009.

Figura 6.- Patogenesis de la enfermedad CV en pacientes con ERC.
Figura 7.- Composicion corporal.

Figura 8.- Variaciones respiratoria de la vena cava inferior (VCI).
Figura 9. Trayectos de la corriente eléctrica segun su frecuencia.

Figura 10. Relaciones geométricas de los componentes de la impedancia.

Figura 11.- Representacion modelo Cole-Cole multifrecuencia
Figura 12.- Monitorizacion del volumen sanguineo.
Figura 13- Patrones de hipertrofia ventricular izquierda

Figura 14.- Curva doppler de velocidad de flujo transmitral.
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Figura 15.- Diagrama de flujo de la poblacion estudiada

Figura 16.- Material BCM Fresenius (Imagen cedida por Fresenius Medical
Care®)

Figura 17.- Imagen ecocardiografica de la auricula izquierda.
Figura 18.- Imagen ecocardiografica bidimensional del ventriculo izquierdo.

Figura 19.- Curso evolutivo de un paciente en HD. Imagen obtenida del BCM-
Fresenius

Figura 20.- Causa enfermedad renal cronica en la poblacion de diélisis

estudiada.

Figura 21.- Diagrama de cajas de la TA sistolica y presién de pulso en la
poblacién.

Figura 22.- Tratamiento utilizado en cada grupo de dialisis.
Figura 23.- Parametros dialiticos en cada grupo de dialisis.
Figura 24.- Parametros de hidratacion de la poblacion estudiada.

Figura 25.- OH/VEC y angulo de fase en la poblacién estudiada.

Figura 26.- Valoracion de la vena cava inferior en la poblacion estudiada.
Figuras 27.- Representacion de cajas de los parametros mas significativos

ecocardiograficos.

Figura 28.- Geometria ventricular izquierda en la poblacién estudiada.
Figura 29.- Clasificacion del estado de hidratacién de la poblacién segun
bioimpedancia (VEC/ACTn), vena cava inferior (IC: indice de colapso, IDVCI:

diametro de vena cava inferior indexado), BNP.
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Figura 30.- Sensibilidad y especificidad para los diferentes métodos de
valoracion del estado de hidratacion.

Figura 31.- Distribucion de la edad y el tiempo de permanencia en diélisis segin
el estado de hidratacion por VEC/ACTn.

Figura 32.- Parametros bioquimicos en la poblacion de dialisis segun el estado
de hidratacion por VEC/ACTNn.
Figura 33.- Distribucion de la presion arterial (PA) sistolica y la presion de

pulso en los pacientes dialisis segun el estado de hidratacion por VEC/ACTNn.

Figura 34.- Terapia antihipertensiva utilizada en dialisis segun el estado de
hidratacion por VEC/ACTNn.

Figura 35.- Distribucion del volumen de diuresis de la poblacion en didlisis
segun el estado de hidratacion segin VEC/ACTn.

Figura 36.- Distribucién de los factores de riesgo obtenidos por BCM en la
poblacion en dialisis segun el estado de hidratacién por VEC/ACTNn.
Figura 37.- Distribucion de la poblacién segun el estado de hidratacién por

VEC/ACT normalizado y presion arterial.

Figura 38.- Distribucion de la poblacién segun el estado de hidratacion por
VEC/ACT normalizado y presion arterial.

Figura 39.- Geometria ventricular izquierda en la poblacion en dialisis segun el
estado de hidratacion por VEC/ACTNn.

Figura 40.- Correlacion VEC/ACTn presion de pulso e indice de masa corporal

Figura 41.- Correlacion VEC/ACTn con parametros ecocardiograficos

316



Anexo

Figura 42.- Correlacion VEC/ACTn con OH/VEC

Figura 43.- Distribucion de los pacientes segun la técnica de dialisis y estado de
hidratacion VEC/ACT normalizado.

Figura 44.- Tratamiento antihipertensivo de cada grupo de HD segln el estado
de hidratacion.

Figura 45.- Caracteristicas pérdidas en los pacientes en HD segun su estado de
hidratacion VEC/ACTn

Figura 46.- Pardmetros hidratacion de BCM segln el estado de hidratacion
VEC/ACTN.

Figura 47- Valoracion de factores de riesgo obtenidos por BCM pre y post HD
segun el estado de hidratacion OH antes de la sesion.

Figura 48.- Distribucion de la poblacion segun el estado de hidratacién por
VEC/ACT normalizado y presion arterial en el grupo de HD antes y después de
la sesion de dialisis.

Figura 49.- Parametros ecocardiograficos en pre-HD segun el estado de
hidratacion VEC/ACTNn.

Figura 50- Geometria ventricular izquierda en HD segun el estado de
hidratacion por VEC/ACTn.

Figura 51.- Distribucion de las cifras de presion arterial, presion de pulso y
presion arterial de los pacientes en Didlisis Peritoneal segun el estado de
hidratacion por VEC/ACTn.

Figura 52.- Tratamiento antihipertensivo de cada grupo de DP segln el estado
de hidratacion.

Figura 53.- Distribucion de los parametros de hidratacion del BCM en el grupo
de DP segun el estado de hidratacion VEC/ACTn.
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Figura 54.- Valoracion de factores de riesgo obtenidos por BCM en DP segun el
estado de hidratacion OH antes de la sesion.

Figura 55.- Distribucion de la poblacion segun el estado de hidratacion por
VEC/ACT normalizado y presion arterial en el grupo de DP.

Figura 56.- Pardmetros ecocardiograficos en el grupo DP segin el estado de
hidratacién por VEC/ACTn.

Figura 57.- Geometria ventricular izquierda en DP segun el estado de
hidratacién por VEC/ACTn

Figura 58.- Gréfico del estado de hidratacion en pre y postHD, al inicio y final
del estudio.

Figura 59.- Distribucion de la presién arterial, presion de pulso y presion arterial

del grupo HD antes sesion, al inicio del estudio y tras intervencion.

Figura 60.- Farmacos antihipertensivos utilizados en HD antes y después del

seguimiento.

Figura 61.- Numero de farmacos antihipertensivos en el grupo de HD antes y

después del seguimiento.

Figura 62.- Parametros de hidratacién del grupo de HD antes y después de la
intervencion.

Figura 63.- Angulo de fase en pacientes en HD al inicio y tras el seguimiento.
Figura 64.- Evolucion del estado de hidratacién por VEC/ACTn y cifras de
presion arterial.

Figura 65.- Parametros ecocardiograficos en HD al inicio y tras la intervencion.
Figura 66.- Geometria ventricular izquierda en HD al inicio y tras la

intervencion.
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Figura 67.- Grafico del estado de hidratacion en DP, al inicio y final del

estudio.

Figura 68.- Porcentaje de pacientes en DP que usa cada grupo de farmacos

antihipertensivos.

Figura 69.- Numero de farmacos antihipertensivos que llevan los pacientes en
DP antes y después del estudio.

Figura 70.- Parametros hidratacion BCM en el estudio evolutivo del grupo de
HD.

Figura 71.- OH/VEC y angulo de fase en el estudio evolutivo del grupo de HD.
Figura 72.- Distribucion de la poblacién en DP seguln el estado de hidratacién y
cifras de presion arterial (HTA: cifras de TA > 140/90 mmHg), antes y después

de la intervencion
Figura 73.- Pardmetros ecocardiograficos en DP al inicio y tras la intervencion.

Figura 74.- Geometria ventricular izquierda en HD al inicio y tras la
intervencion.

Figura 75.- Distribucion de los pacientes segln la técnica de dialisis y estado de
hidratacion OH/VEC normalizado.

Figura 76.- Distribucion tiempo medio en dialisis segun estado de hidratacion
OH/VEC.

Figura 77.- Distribucion del IVAI e IMVI de la poblacién en dialisis OH/VEC
Figura 78.- Geometria ventricular izquierda preHD segun estado de hidratacion.
Figura 79.- Distribucion de las cifras de presion arterial sistolica y presion

arterial de los pacientes dialisis segun sean diabéticos o no.
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Figura 80.- Distribucion del tratamiento antihipertensivos en la poblacion de

dialisis segun sean diabetes mellitus o no diabéticos.

Figura 81.- Distribucion del volumen extracelular en la poblacion en didlisis

segun sean diabéticos o no diabéticos.

Figura 82.- Distribucion de los pacientes DM segun la técnica y el estado de

hidratacion.

Figura 83.- Distribucion del IVAI e IMVI en diélisis en pacientes Diabéticos o
No Diabéticos.
Figura 84.- Geometria ventricular izquierda en la poblacion en dialisis segun

sean Diabéticos o no Diabéticos.
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