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RESUMEN

La enfermedad renal crénica (ERC) es definida por una tasa de filtracion glomerular
disminuida y albuminuria, confirmadas a los tres meses después de haber detectado las alteraciones
por primera vez. La pérdida de masa muscular y la anemia son comunes en dafio renal, influyendo
en la calidad de vida y mortalidad de los pacientes. El objetivo del estudio fue evaluar la masa
muscular y prevalencia de anemia en personas con riesgo de dafio renal y en pacientes renales. Fue
un estudio transversal analitico con muestreo no probabilistico por conveniencia. La masa muscular
y la anemia se evaluaron con densitometria dual de rayos X y por niveles de hemoglobina,
respectivamente; se aplicaron cuestionarios de datos personales y dietéticos. Se evaluaron 99
participantes, 51 (51.5%) hombres y 48 (48.5%) mujeres, clasificados en 4 grupos: 17 con riesgo
de dafio renal, 34 en grados iniciales de ERC, 22 en grados avanzados y 26 con terapia de diélisis.
No hubo diferencia (p>0.05) en el indice de masa muscular (IMM) entre los grupos, ni por género
intergrupal. El fosforo y el indice de masa corporal (IMC) se asociaron (p<0.05) positivamente con
el IMM, donde, por cada miligramo de fosforo dietético, el IMM aumenté 0.0009 kg/m? y por cada
elevacion de 1 kg/m? de IMC incrementé 0.3623 kg/m? el IMM. No hubo diferencias (p>0.05) en
el consumo de energia, macronutrientes ni hierro, entre los grupos. El 94.94% de todos los
participantes era sedentario, con el 41.41% en nivel socioeconomico estable, con posibilidades de
vivir con comodidades. La creatinina serica se asocio (p=0.000) como factor de riesgo de anemia;
las personas con ERC presentaron 66 veces mas riesgo (95% IC: 15.68 - 277.72) de anemia que
quienes tenian riesgo de dafio renal. No hubo diferencias en el IMM entre los pacientes en riesgo
de dafio renal y quienes tenian ERC. La prevalencia de anemia fue mayor en los grados avanzados
de la ERC respecto a quienes tuvieron riesgo de dafio renal; ademas, el tener ERC fue un factor de

riesgo para anemia.

Palabras Clave: indice de masa muscular, anemia, enfermedad renal cronica.



ABSTRACT

The chronic kidney disease (CKD) is defined by low glomerular filtration rate and high
albumin level in urine, maintained at least for 3 months after the first detected alterations. Muscle
mass loss and anemia are common in CKD, affecting the patients’ life quality and mortality. The
aim of this study was to evaluate the muscle mass and anemia prevalence on persons with risk of
kidney disease and patients with CKD. The study was an analytic transversal with convenience no
probabilistic sampling. The muscle mass and anemia prevalence were evaluated by dual x-ray
densitometry and by hemoglobin levels, respectively; standardized questionnaires were applied for
personal and dietary information. Participants were 99 adults, 51 (51.5%) men and 48 (48.5%)
women, classified on 4 groups: 17 in risk of kidney disease, 34 on initial stages of CKD, 22 of
advanced stages and 26 on dialysis therapy. There were no inter-group differences (p>0.05) in
muscle mass index (MMI), neither by comparison of only men or women by group. Phosphorus
and body mass index were positively associated (p<0.05) with MMI, where each mg of dietary
phosphorus increase was related to an increase of 0.0009 kg/m? of MM, and 1 kg/m? increased on
body mass index was associated to increase 0.2623 kg/m? of MMI. There were no differences
(p>0.05) on energy consumption, macronutrients nor iron intake among groups. Almost all the
participants (94.94%) were sedentary, and 41.41% of them had economic stability with the
opportunity for a comfortable life. Serum creatinine was associated (p=0.000) as risk factor for
anemia, and patients on CKD had 66-fold more anemia risk (95% CI: 15.68 — 277.72) than those
in risk of kidney disease. There were no differences on MMI between persons in risk of kidney
disease and patients on CKD. Anemia prevalence was higher for patients on advanced stages of
CKD compared with those with risk of kidney disease; in addition, to be a patient with any CKD

level was a risk factor for anemia.

Key words: Muscle mass index, anemia, chronic kidney disease
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1. INTRODUCCION

La enfermedad renal cronica se diagnostica por una tasa de filtracion glomerular disminuida
y albuminuria, que persistan al menos durante 3 meses. Esta enfermedad, tiene implicaciones
importantes en la calidad de vida y en las tasas de mortalidad de la poblacion. Ademas, se identifica
como una enfermedad de elevado gasto publico para instituciones gubernamentales, en gran
medida por la falta de prevencién y tratamiento oportuno. A nivel mundial, se considera que el
10% de la poblacion padece ERC.
En la etiologia de la ERC, influyen fuertemente la diabetes y la hipertension, con prevalencias de
40 y 25%, respectivamente; a su vez, éstas se derivan de la obesidad (Ejerblad et al., 2006; OPS,
2015). El aumento en la prevalencia de estos dos desordenes de la salud, de acuerdo a Sociedad
Latinoamericana de Nefrologia e Hipertensién, esta asociado a un incremento estimado del 10%
anual de la ERC en Latinoamérica (OPS, 2015). Esto, debido a que quienes padecen diabetes
mellitus y/o hipertension, se consideran en riesgo de dafio renal.
La ERC afecta la composicion corporal, primordialmente la masa muscular. Dicha pérdida, es
multifactorial e involucra causas hormonales, inmunoldgicas, inflamatorias, de acidosis
metabdlica, reduccién en la ingestion proteica, inactividad fisica y el inadecuado transporte de
oxigeno, debido principalmente a la anemia (Carrero et al., 2008). Esta ultima, en los pacientes con
ERC, es causada por deficiencia de eritropoyetina, hormona producida por los rifiones y cuya
accion es estimular la maduracion de eritrocitos. La prevalencia de anemia aumenta al igual que su
gravedad en la medida que la TFG disminuye; es decir, la anemia es comUn y mas grave en los
grados avanzados de la ERC. Cuando la anemia se presenta en estos pacientes, solo se considerara
consecuencia de fallo renal al confirmarse que no se debe a deficiencia de hierro (Cases et al.,
2018). A la fecha se requieren acciones orientadas al diagnostico y tratamiento oportuno de la ERC
en personas que presenten factores de riesgo, como son la diabetes y/o hipertension. Con ello se
evitaria dafio renal o los efectos adversos de la ERC, que pronostican consecuencias graves en la
calidad de vida de esos pacientes.
En esta tesis, se comparo la prevalencia de anemia y la masa muscular de pacientes con ERC con

las de personas con riesgo de dafio renal, es decir, con diabetes mellitus y/o hipertension.
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2. ANTECEDENTES

2.1. Enfermedad Renal Crénica

La ERC ha sido definida como alteraciones que dafian la estructura o la funcion del rifién, con una
disminucion de la tasa de filtracion en el glomerulo que persiste por al menos tres meses. Tiene
implicaciones negativas para la salud, la calidad de vida y mortalidad (Gorostidi et al., 2014;
Kidney Disease: Improving Global Outcomes Work Group, 2017).

Con el deterioro de la tasa de filtracion glomerular (TFG) hay un progreso de la ERC, ya sea por
la pérdida en el numero de nefronas y/o en su funcion. Cuando se pierde cantidad, hay un efecto
compensatorio de las nefronas restantes, lo cual, produce afectaciones en la arteriola aferente del
glomérulo, llevando a un aumento de la TFG. La compensacion implica la eliminacion adecuada
de creatinina y urea en etapas tempranas de la enfermedad, pero a largo plazo lleva al dafio en la
funcién del glomérulo, progresando la ERC a grados avanzados (Venado et al., 2009; Gomez y
Piskorz, 2013).

Otro factor importante en la progresion de la ERC y que aumenta el riesgo de mortalidad, es la
proteinuria. En condiciones normales, la filtracion de las proteinas se realiza en el tubulo proximal
del glomérulo, pero cuando hay acumulacion excesiva, se generan sustancias proinflamatorias que

inducen fibrosis y con ello dafio en la estructura tubular glomerular (Praga, 2002).

2.1.1. Diagnostico

Las alteraciones en la estructura o funcion renal se evalian con exdmenes de sangre y orina, asi
como con pruebas de imagen. Una TFG menor a 60 mL/min/1.73 m? por méas de tres meses, se
define como ERC; es decir, mas del 50% de disminucién de la TFG normal (KDIGO, 2017). Esto
se ha asociado con mayor mortalidad por enfermedades cardiovasculares, ya que el dafio renal
compromete la salud cardiovascular (Lavey et al, 2005).
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La creatinina en sangre se utiliza como un biomarcador de alteracion de la funcion renal, mas no
clasifica el grado de la ERC, debido a la variacion de sus valores con la TFG (Ribes, 2004). Las
Guias de la Enfermedad Renal: Mejora Global de Resultados (KDIGO por sus siglas en inglés) del
2017, clasifican la progresion de la ERC, segun el aumento de riesgos cardiovasculares, basado en
el anélisis de la creatinina sanguinea (como indicador de la TFG) y la albumina en orina.

En el Cuadrol se muestra el prondstico de la ERC, en relacion al riesgo de eventos cardiovasculares
y mortalidad. La enfermedad se clasifica en 5 grados, con base en la tasa de filtracion glomerular
estimada (TFGe) en mL/min/1.73m?. El grado 3, a su vez, se subclasifica debido a las diferencias
en el riesgo cardiovascular que conlleva la disminucion de la TFGe en ese grado. También clasifica
3 grados de albumina en orina, en mg/g, que debe persistir durante 3 meses para considerarse un
dafio renal.

Una TFGe mayor a 90 mL/min/1.73m? se establece como normal o alta y la albGmina en orina
menor a 30 mg/g, se interpreta como normal o ligeramente aumentada (Cuadro 1). Siendo asi, una
TFGe de G1 con Al de albumina en orina, implican un riesgo de eventos cardiovasculares y
mortalidad bajo. Pero una TFGe menor de 15 mL/min/1.73m? con albimina en orina mayor a 300

mg/g, es decir, G5 y A3, implican un riesgo muy alto de mortalidad por eventos cardiovasculares.

2.1.2. Factores de Riesgo

La diabetes tiene una prevalencia del 40% en la etiologia de la ERC, seguida de la hipertensién con
25%; por eso, estas dos enfermedades se reconocen como la principal causa de ERC en el mundo
y el riesgo y la mortalidad aumentan cuando se padecen ambas. La obesidad es un factor
determinante en la aparicion de diabetes e hipertension (OPS, 2015; Bezerra et al, 2017; KDIGO,
2017), por lo que para disminuir el riesgo de ERC, se recomienda mantener bajo control los niveles
de glucosa en sangre y la presion arterial por debajo de 131/79 mmHg en hombres y menor de
131/78 mmHg en mujeres (Taal y Brenner, 2016; Lorenzo, 2017).

En la ERC se utilizan farmacos antihipertensivos inhibidores de la enzima convertidora de

angiotensina y los antagonistas de los receptores de angiotensina, frenando su progresion
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(Santamaria y Gorostidi, 2013). en el Cuadro 2 se muestran otros factores que inician 0 aumentan

la susceptibilidad de ERC o intervienen en su progresion.

Cuadro 1. Pronostico de la ERC por TFGe y albuminuria.

Categoria de albuminuria persistente
Al A2 A3
Normal a
) Aumento Aumento
ligeramente
moderado Severo
aumentado
<30 mg/g 30-300 mg/g | >300 mg/g
Categoria de TFGe (mL/min/1.73 m?)
G1 | Normal o alta >90
Disminucién
G2 _ 60-89
ligera
Disminucién
G3a | levea 45-59
moderada
Disminucién
G3b 30-44
moderada
Disminucién
G4 15-29
severa
G5 | Fallarenal <15
. bajo riesgo; .. moderado aumento de riesgo; ... alto riesgo; .... muy alto riesgo.

Modificada de KDIGO, 2017.
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2.1.3. Estadisticas Nacionales e Internacionales

Segun la Sociedad Latinoamericana de Nefrologia e Hipertension, la prevalencia de ERC en
Latinoamérica tiene un incremento estimado del 10% anual y esta relacionado con el aumento de

diabetes e hipertension en la poblacion (OPS, 2015).

Cuadro 2. Factores de riesgo para enfermedad renal cronica.

Factores Definicion Ejemplos
Susceptibilidad Aumenta la susceptibilidad Edad, antecedentes familiares,
al dafio renal raza, pobreza
Iniciacion Inicia el dafio renal Diabetes, hipertension, calculos
renales
Progresion Empeora el dafo Proteinuria, hipertension, mal

control glicémico

Estado Aumentan la morbilidad y  Dialisis, catéteres vasculares,

terminal la mortalidad anemia severa

Fuente: Pino y Espinoza, 2018.

Las enfermedades cronicas no transmisibles (ECNT) son las principales causantes de ERC, su
deficiente atencion en los servicios de salud aumenta los resultados desfavorables. México no tiene
registros centralizados de padecimientos renales, por lo cual se desconocen la prevalencia e
incidencia de la ERC a nivel nacional; por tanto, no se puede realizar el analisis de costos para la
planeacion de recursos.

De acuerdo a la Encuesta Nacional de Salud y Nutricién de Medio Camino del 2016 (ENSANUT
MC, 2016), la prevalencia de diagndstico médico previo de diabetes en adultos mayores de 20 afios,
era de 9.4% (10.3% de las mujeres y 8.4% de los hombres). Tamayo y Lastiri (2016), estimaron
con datos de INEGI 2010, ENSANUT 2012 y el estudio de ERC en Jalisco 2011, que el pais tiene
alrededor de 6.2 millones de personas con diabetes y ERC en etapas distintas (98% en grados 1, 2,

3a 'y 3b; 2% en grados 4 y 5), sin ser necesariamente conscientes de padecerla. Este estimado no
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contempla a los enfermos por otras causas, que inciden en la ERC; por ejemplo, hipertension
arterial, infecciones, dafio por farmacos y enfermedades autoinmunes.

Para un mejor seguimiento de la ERC en etapas 4 y 5, se debe considerar el desconocimiento
generalizado de los enfermos en riesgo de padecerla y actuar identificando las etapas tempranas,
para un buen manejo de atencién médica. Se estima que, por cada peso invertido en beneficio de
las etapas tempranas, se ahorrarian 11 a 15 pesos en las etapas tardias (Tamayo y Lastiri, 2016).
La estimacion en la incidencia de ERC a nivel mundial refleja que en todos los paises es mayor el
numero de hombres con la enfermedad renal terminal que el de mujeres y que su prevalencia es
mas alta entre los 65 a 74 afios de edad, en la mayoria de las poblaciones (Biblioteca Médica
Nacional, 2016). La ERC es un problema de salud publica, ya que alrededor del 10% de la
poblacion mundial la padece (OPS, 2015).

2.2. Anemia en la Enfermedad Renal Crénica

Cuando la anemia aparece a consecuencia de falla renal, se tiene que corroborar que no se deba a
la ingestion deficiente de hierro en la dieta. En caso contrario, debe pensarse en causas alternas a
la ERC, antes de atribuirla a dafio de los rifiones. La anemia renal puede presentarse cuando hay
una afectacion en la TFG, es decir, en etapas tempranas (primero y segundo grado de la ERC),
aunque es mas comun a partir del grado 4 de las guias KDIGO del 2017, esta susceptibilidad es
mayor en pacientes que, ademas, presenten diabetes (Stauffer y Fan, 2014).

La anemia es comun en la ERC, ya que la produccion de eritropoyetina endégena se ve disminuida.
Esta es una hormona encargada de la maduracion de la serie roja (eritrocitos y granulocitos)
producida en la médula dsea. Otros mecanismos que explican las bajas concentraciones de
hemoglobina (Hb) son la baja respuesta a eritropoyetina, dada por la intoxicacion urémica y
procesos inflamatorios en la ERC, asi también, déficit de folatos y vitamina B12, de acuerdo a una
revision de Babitt y Lin (2012).

Segun Locatelli et al. (2013), la Declaracion Europea para la mejor practica renal establece que
valores de Hb <13 g/dL en hombres y <12 g/dL en mujeres, sirven para diagnosticar anemia en la

ERC. Para iniciar tratamiento se recomienda confirmar que la anemia aparece a consecuencia del
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dafo renal, es decir, tener la certeza de que la anemia no se derive de deficiencias nutricionales.
Durante la premenopausia la anemia se define con valores de Hb <11g/dL y en posmenopausia Hb
<12 g/dL.

Cuando hay sospecha de anemia por ERC, se deben incluir los estudios de hemograma completo
con Hb, indices de hematies, cuenta de leucocitos, plaquetas, reticulocitos absolutos, ferritina,
transferrina e indice de saturacion de la misma, ademas de vitamina B1z y acido folico (Cases et
al., 2018).

2.3. Masa Muscular

Tanto la obesidad como la pérdida de masa muscular son comunes en pacientes con ERC y afectan
en la sobrevivencia y la funcionalidad fisica de los pacientes (Kopple et al., 1999; Port et al., 2002).
El IMC mayor a 25 kg/m?, segln los criterios de la Organizacion Mundial de la Salud, se ha
asociado con menor mortalidad en pacientes con ERC, mientras que un IMC bajo (menor a 18.5
kg/m?) se asocia con mayor riesgo de muerte (Kramer et al., 2006).

Sin embargo, el IMC en la ERC tiene limitaciones, ya que se desconoce su rol en la composicion
corporal, pudiendo desestimar, principalmente, la masa muscular y la grasa corporal (Kramer et
al., 2006; Johansen, 2013; Kalinkovich y Livshits, 2015). Un IMC mayor a 30 kg/m? (obesidad)
representa un exceso de grasa, pero también una mayor musculatura, lo cual, se podria asociar con
proteccion contra la pérdida que conlleva la ERC, comorbilidades y procesos de inflamacion
cronica (Gracia-lguacel et al., 2013).

La etiologia de la pérdida muscular en la ERC es multifactorial e involucra causas hormonales e
inmunoldgicas, inflamacion, acidosis metabdlica, reduccion en la ingestion proteica, inactividad
fisica, exceso de angiotensina Il y anormalidades en la insulina. Se relaciona con debilidad
muscular y fatiga, que son frecuentes en la ERC. Una anormalidad detectable en las biopsias, es la
atrofia de las fibras musculares tipo Il (de contraccion rapida), las cuales presentan menor area y
grupos fibrilares (Diesel et al., 1993). Otro factor importante de la pérdida muscular en el paciente

con ERC, es el inadecuado transporte de oxigeno a consecuencia de anemia.
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Bellizzi et al., 2006, compararon a sujetos con ERC en los diferentes grados con poblacién sana,
segun su composicion corporal, con el objetivo de estudiar anormalidades. Al realizar la evaluacion
por bioimpedancia eléctrica y antropometria, encontraron que los enfermos renales presentaban
menor masa muscular que los individuos sanos, lo cual atribuyeron a la disfuncién causada por la
ERC, pero ademas mostraron que la pérdida fue mayor en quienes tenian diabetes mellitus como
comorbilidad.

La pérdida muscular aumenta las consecuencias clinicas de la ERC, con graves afectaciones en la
calidad de vida de los pacientes, como depresion, malnutricion, complicaciones cardiometabolicas,
un mayor riesgo de hospitalizacion y hasta la muerte (Carrero et al., 2008; Noori et al., 2010;
Miyamoto et al., 2011; Martinson et al., 2014.).

2.3.1. Factores Que Influyen en la Masa Muscular en ERC

Para explicar la pérdida de masa muscular en la ERC, hay diferentes enfoques. Se ha propuesto
que la acidosis metabdlica sobreexpresa al ARN mensajero de ubiquitina, aumentando la
degradacion de proteinas por el sistema ubiquitina proteosoma, a la vez que disminuye la sintesis
proteica (Mitch et al., 1994). La activacion del receptor de insulina/IGF-1 disminuye en la ERC,
causando un balance negativo en la sintesis de masa muscular. Otro mecanismo es la atrofia
muscular causada por la miostatina (citocina proinflamatoria), al inhibir la proliferacién de la célula
satélite en el musculo (Zhang et al., 2011).

En la ERC suele presentarse hipogonadismo, agravado por comorbilidades como la diabetes y la
hipertension arterial. La implicacién también se refleja en bajos niveles de testosterona y por
consecuencia en la estimulacion de la sintesis proteica y de células madre. En otro caso, el sistema
renina-angiotensina se sobreestimula, produciendo un aumento de la angiotensina Il que, a la vez,
reduce la regeneracion del musculo (Carrero et al., 2011).

El estado nutricional también afecta significativamente la pérdida muscular en pacientes con ERC,;
el desgaste proteico-energético define la relacion. Puede ser resultado de procesos inflamatorios de
la ERC, como el aumento de la interleucina 6 y del factor de necrosis tumoral alfa, que se asocian

a morbilidad, principalmente cardiovascular, ya que causan dafio endotelial (Fouque et al., 2008).
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2.3.2. Criterios de Medicién

Los resultados de la medicion de la composicion corporal en la ERC, pueden verse afectados si no
se utiliza un método adecuado, ya que hay factores relacionados a la enfermedad que alteran el
estado corporal, especialmente el de hidratacion. En particular los pacientes que reciben dialisis
suelen presentar edema, lo cual puede interferir en la obtencion de un dato certero en la medicién
de la composicion corporal. Para evitar la influencia de edema en los casos que lo conlleven, se
recomienda el realizar la evaluacion después que el paciente reciba la terapia de sustitucion. El
factor de hidratacién es importante en métodos que no evalUan diferencias entre el liquido
intracelular y extracelular (Kaysen et al., 2005).

Es importante tener en mente el método adecuado para realizar las evaluaciones, ya sea en la
practica clinica o para investigacion. En el Cuadro 3 se muestran los tres métodos de medicion
usuales en la préctica clinica y en investigacién, para estimar la masa muscular en la ERC.

La ERC en grados iniciales no ha sido estudiada en su totalidad, debido a que se subdiagnostica
por no mostrar sintomatologia clinica, ademés del desconocimiento de la poblacion del cuando
tomar medidas de prevencién. La diabetes mellitus y la hipertension arterial, al ser factores de
riesgo de dafio renal, podrian ser tomadas como puntos preventivos de ERC en una gran cantidad
de casos.

Si se buscara intencionalmente los indicadores de dafio renal en personas con diabetes y/o
hipertension, se podrian tratar complicaciones propias de la ERC de manera oportuna, como el caso
de anemia, mas comun en grados avanzados de ERC, pero que puede presentarse prematuramente.
La pérdida de masa muscular es otro de los efectos adversos del dafio renal que debe considerarse,
ya que implica prondstico de sobrevida desfavorable en los pacientes con ERC. La importancia de
estudios que diagnostiquen la ERC en personas que tienen riesgo de padecerla, pero lo desconocen,
y su relacion con las implicaciones en la masa muscular y anemia, es crear acciones orientadas al
diagndstico y tratamiento oportuno de la ERC. El presente, es un estudio pionero sobre esta
problematica, que aportara informacion valiosa para incidir en politicas publicas relacionadas a

enfermedades renales.
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Cuadro 3. Métodos para la medicion de masa muscular.

Meétodo Compartimento Ventajas Desventajas
corporal
evaluado
Antropometria Masa muscular  Portabilidad, Baja precision, alta variacion
esquelética disponibilidad, bajo inter e intraobservada, afectada

costo y rapidez

por el estado de hidratacion

Bioimpedancia Masa libre de
eléctrica grasa

Disponibilidad,
mediano costo, baja
variacion inter e
intraobservada,
portable y rapido

No mide directamente tejido
magro. No hay ecuaciones
validadas para ERC.
Amputaciones. Los resultados
varian con el estado de
hidratacion

Densitometria  Tejido magro

dual de rayos  Masa libre de
X grasa
Masa muscular
apendicular

Alta precision y
disponibilidad en
centros de
investigacion y
hospitales

Exposicion a radiacion. Altos
costos. Aparatos ortopédicos
interfieren con la medicion. Los
resultados se ven afectados con
el estado de hidratacion

Fuente: modificada de Carrero et al., 2016.
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3. HIPOTESIS

La prevalencia de anemia es mayor y la masa muscular menor en pacientes con enfermedad
renal cronica respecto a personas con riesgo de dafio renal, como quienes padecen diabetes mellitus

y/o hipertension.
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4. OBJETIVOS

4.1. General

Comparar la prevalencia de anemia y la masa muscular de enfermos renales crénicos con

la de personas en riesgo de dafio renal.

4.2. Particulares

e Calcular la tasa de filtrado glomerular y albuminuria, para la clasificacion del grado de
ERC usando niveles de creatinina en sangre y albimina en orina.

e Medir los valores de hemoglobina, para calcular la prevalencia de anemia.

e Cuantificar la masa muscular por densitometria dual de rayos X.

e Colectar informacion sobre el nivel socioecondmico, actividad fisica, antecedentes

personales y dieta de los participantes, a través de cuestionarios validados.
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5. PARTICIPANTES Y METODOS

El estudio fue de tipo transversal analitico, con un muestreo por conveniencia. EI Comité
de ética del Centro de Investigacion en Alimentacion y Desarrollo aprobo la investigacion (registro
CE/007/2017).

5.1. Criterios de Seleccion

Los participantes, hombres y mujeres, eran derechohabientes del Instituto de Seguridad y Servicios
Sociales de los Trabajadores del Estado (ISSSTE) en Hermosillo Sonora, que firmaron una carta
de consentimiento informado, tras recibir una explicacion verbal del estudio. Se incluyeron
personas en riesgo de padecer ERC (con diabetes mellitus y/o hipertension arterial) y a enfermos
renales cronicos en cualquier grado de la enfermedad sin o con terapia de sustitucion renal
(hemodialisis o dialisis peritoneal). A los pacientes con terapia de sustitucion renal se les informaba
que el estudio tendria que realizarse dentro de la primera hora posterior a haber recibido su sesion
de didlisis.

Se excluyd a personas con extremidades amputadas, portadores de marcapasos, con protesis
metalicas, mujeres embarazadas, pacientes con cirrosis hepatica, con problemas congénitos que
afectaran la composicién corporal o con algun tipo de cancer terminal. Se elimindé la informacion
de aquellas personas que decidieron abandonar el estudio en cualquiera de sus puntos o cuando no

se les pudo contactar para realizar las evaluaciones.
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5.2. Mediciones Clinicas

5.2.1. Grado de Enfermedad Renal Croénica

Se analizo creatinina en suero con la reaccion de Jaffé modificada. La creatinina reacciona con el
picrato alcalino produciendo un cromdgeno rojo cuya intensidad depende de la cantidad de
creatinina (Owen et al., 1954). Fue medido a 510 nm en un sistema integrado de quimica clinica
(Dimension EXL mod. 200 de Siemens. Alemania).

Se estimd la tasa de filtrado glomerular con la ecuacion de CKD-EPI para raza blanca (Levey et

al., 2009), que toma en consideracion los niveles de creatinina y el sexo.

Mujeres:
Si creatinina <0.7; TFGe = 144 x (creatinina sérica/0.7)%3%° x (0.993)ed
Si creatinina >0.7; TFGe = 144 x (creatinina sérica/0.7)1?°x (0.993)¢dd

Hombres:
Si creatinina <0.9; TFGe = 144 x (creatinina sérica/0.7) %4 x (0.993)ed
Si creatinina >0.9; TFGe = 144 x (creatinina sérica/0.7)™1?% x (0.993)¢dad

La albuminuria se cuantifico por inmunoturbidimetria a una longitud de onda de 340 nm, en orina
de 24 h. La albumina reacciona con un anticuerpo especifico y se crea turbidez a causa de
imnunocomplejos formados a partir de la reaccion. La turbidez es proporcional a la concentracion
de albumina en la muestra (Sacks et al., 2002).

Para la clasificacion de la ERC se considero la tasa de filtrado glomerular y la albumina en orina,
confirmando con una segunda medicion de ambos indicadores a los tres meses de haber realizado

la primera, segun los criterios de las KDIGO, 2017.
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5.2.2. Prevalencia de Anemia

El nivel de hemoglobina se midio colorimétricamente utilizando el sistema Dimension EXL 200 a
540 nm >0.012, en una muestra de sangre total analizada el mismo dia de la toma, bajo condiciones
de almacenaje de 4°C (van Kampen y Zijlstra., 1961).

La anemia se diagnosticé en hombres menores de 70 afios cuando el nivel de hemoglobina era
menor a 13 g/dL o menor a 12 g/dL si eran mayores de 70 afios. En mujeres cuando los niveles de
hemoglobina fueron menores a 12 g/dL en etapa posmenopausica 0 menor a 11 g/dL en etapas de
premenopausia (Martinez-Castelao et al., 2014).

5.3. Mediciones Antropométricas

Se midié el peso con una balanza digital Seca 876 con capacidad de 250 kg y precision de 100 g,
el equipo fue calibrado previo a las mediciones con una referencia de masa de 10 kg y se colocd
en una superficie plana para registrar la medicion, siguiendo el protocolo de la ISAK, 2001.

La talla se obtuvo en un estadiometro Seca de 20 a 205 cm modelo 213 y con precision de 1 mm,
colocado en una base plana tanto en altura como en superficie, de acuerdo a los lineamientos de la
ISAK, 2001.

Una vez obtenidos el peso v la talla, se calcul6 el IMC por la formula de Quetelet; peso corporal
en kg entre la talla en m? (Garrow y Webster, 1985).

5.4. Medicion de Masa Muscular

La medicién de la masa muscular se realizo en cuerpo completo utilizando densitometria dual de
rayos X con un Densitdmetro Hologic (Mod. Discovery, EUA). El participante se evalud sin
accesorios metalicos ni excedentes de ropa, se recostd boca arriba y centrado en la mesa del equipo,



con los brazos estirados al lado del cuerpo hacia las piernas sin tocarlas. La prueba se realiz6 con
el participante inmovil, de acuerdo a Lorente-Ramos et al. (2012). En los pacientes que recibian
terapia de hemodialisis, se realizé la medicion dentro de la primera hora despues de la sesion de
dilisis.

Se analizaron las regiones de interés segun los puntos de corte de cuerpo entero para interpretar los
resultados (Albanese et al., 2003). Se utilizé el IMM, obtenido de dividir la masa muscular en kg

entre la talla en cm?, para el andlisis de los datos.

5.5. Cuestionarios

5.5.1. Dieta

El aporte de energia y nutrimentos se estimo siguiendo la metodologia descrita por Ortega et al.
(1999), a partir de dos cuestionarios de recordatorio de 24 h realizados en dias no consecutivos. Se
utilizaron réplicas de alimentos y medidas de referencia con utensilios de cocina comunes en la
aplicacion de cuestionarios.

Para el calculo de consumo diario de proteina de cada participante, se consideraron 0.8 g/kg/dia
para adultos sin dafio renal (I0M, 2005). Las guias KDIGO (2012) especificaron la misma cantidad
de proteina que la IOM para pacientes en grados iniciales de la ERC, 0.6-0.8 g/kg/dia en grados
avanzados sin didlisis, 1.2 g/kg/dia cuando se tiene terapia de hemodialisis y 1.3 g/kg/dia en didlisis

peritoneal.

5.5.2. Nivel Socioecondmico

El nivel socioecondmico se obtuvo con el cuestionario AMAI 8X7, que establece comportamientos
sociales y de consumo. El cuestionario consta de 8 preguntas que dan informacion del total de



habitaciones en el hogar del entrevistado, el nimero de bafios completos, las regaderas funcionales,
la propiedad o no de estufa de gas, los focos en la vivienda, automdviles de la familia que reside
en la casa, el tipo de piso y la escolaridad de la persona que funge como el mayor sustento
econdémico. Posteriormente, se ponderan para establecer 7 niveles socioeconémicos; AB, C+, C,
C-, D+, D y E, donde AB es la clasificacion mas alta e implica que se tiene estabilidad econémica

y E, la mas baja, describe a quienes presentan carencias economicas (AMAI, 2011).

5.5.3. Actividad Fisica

La actividad fisica se estimé con el cuestionario de Lopez-Alvarenga et al. (2001). Este, se basa en
actividades realizadas durante 24 h, en 4 intervalos de 15 min por hora, donde las diferentes
actividades o tareas son ponderadas en valores segun la demanda de energia.

El célculo de actividad fisica se hizo dividiendo el total de las actividades realizadas en un dia,
segun el gasto energetico por actividad, entre 24 y multiplicado por el gasto energético basal, para

el cual, se usé la ecuacion de Mifflin MD et al. (1990).

5.5.4. Antecedentes Clinicos Personales

Se solicito informacion sobre datos personales en una hoja de formato, que incluyo el consumo de
medicamentos, comorbilidades, tiempos de diagndstico y tratamientos, asi como informacion sobre

los antecedentes familiares de ERC, diabetes e hipertension.
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5.6. Andlisis Estadisticos

Se comprobd la normalidad de los datos y se realizd estadistica descriptiva en medias y
desviaciones estandar. Las variables dependientes fueron la masa muscular y la prevalencia de
anemia y las independientes, los grados de la ERC y el riesgo de dafio renal. Se usé la edad, sexo,
tiempo de diagnoéstico y de tratamientos, el nivel socioecondmico, de actividad fisica, dieta y
consumo de medicamentos como variables de ajuste.

Para la descripcion de los datos se hizo un andlisis de varianza (ANOVA) para muestras
independientes y se utilizo la prueba de comparacién multiple de medias Tukey-Kramer cuando
habia significancia estadistica. En las variables cualitativas se uso analisis de proporciones con la
prueba de ji-cuadrado de Pearson.

Se realizd un andlisis de regresion lineal maltiple para buscar la asociacion entre el IMM, el grado
de ERC vy el riesgo de dafio renal, utilizando todas las posibles variables de ajuste. EI modelo de
ajuste se realizo tras un analisis univariado con una p<0.2 y un analisis de stepwise con una p<0.05.
Se evaluaron los supuestos de independencia y linealidad, asi como la interaccion y colinealidad
para el modelo final.

Para la variable de anemia, se realiz6 un analisis de regresion logistica simple. Se evalud la
asociacion de tener o no anemia con el grado de ERC, evaluando todas las demas variables para
ser usadas como variables de ajuste en caso de ser significativas. Todas las variables seleccionadas
se sometieron al analisis de stepwise con un p<0.05 para ser incluidas en el modelo. Por Gltimo, se
buscé la interaccion, con una p>0.1 para descartar interaccion entre las variables independientes,
asi como la colinealidad con p>0.7 y linealidad, a través del analisis de graficas no lineales para
ser descartada.

Los datos se analizaron con el software estadistico NCSS version 07.1.21 y los modelos de
regresion se obtuvieron en el software STATA 11, con una probabilidad del 5% para determinar la
significancia estadistica.
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6. RESULTADOS Y DISCUSION

Se invito a formar parte del estudio a derechohabientes del ISSSTE, que cumplieran con
los criterios de inclusion. Aceptaron participar 134, pero se excluyeron 35 personas por tratamiento
anticonvulsivo (3), consumo de medicamentos (5), no se pudieron localizar (11), abandonaron el
estudio (11), artritis reumatoide (1), no derechohabiente del ISSSTE (1), con protesis (2) y por
padecimiento de poliomielitis (1). En total se evaluaron 99 participantes, 51 hombres y 48 mujeres
(51.5% y 48.5%, respectivamente).

Se agruparon en 4 categorias (Cuadro 4). 1: en riesgo de dafio renal, es decir, que tenian diabetes
y/o hipertension, pero con tasa de filtracion glomerular normal o alta y con niveles normales de
albumina en orina. 2: en grados iniciales de la ERC. 3: aquellos en grados avanzados sin diélisis.

4: en grados avanzados que recibian terapia de dialisis (hemodialisis o dialisis peritoneal).

Cuadro 4. Clasificacion de los participantes de acuerdo a la TFGe y albdmina en orina, con base
en las guias KDIGO, 2017.

Albuminuria (mg/g) En riesgo de dafio renal
Al A2 A3 ' n=17, 4 hombres/13 mujeres
<30 | 30-300 | >300
Gl >90 . . . ) Grados iniciales de ERC
s n=34, 12 hombres/ 22 mujeres
o | G2 60-89
[\- .
< | g3a | 45-59 Grados avanz_zflo!o_s de ERC sin
IS dialisis
E G3b | 3044 | .. o o n=22, 18 hombres/ 4 mujeres
§ G4 15-29 | ... .. .. Grado avanzado de ERC con
— dialisis
G5 <15 n=26, 17 hombres/ 9 mujeres

TFGe, tasa de filtracion glomerular estimada.

En el grupo de riesgo de dafio renal se incluyeron 17 participantes con una TFGe mayor a 90

mL/min/1.73m? y niveles de albimina en orina menores a 30 mg/g, es decir, G1-Al. El grupo de
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grados iniciales de ERC corresponde a 34 participantes que tuvieron una TFGe entre 60 y 89
mL/min/1.73m? independiente de los niveles de albdmina en orina (G2; Al, A2 y A3) o cuando
presentaban una TFGe >90 pero la albumina en orina era mayor a 30 mg/g (G1; A2 y A3). En el
grupo de grados avanzados de ERC estaban quienes tenian una TFGe menor a 60 mL/min/1.73m?
independientemente de la albumina en orina, clasificando entre G3a y G5, pero que no recibian
terapia de sustitucion renal. Por Gltimo, en el grupo de didlisis se incluyé a los sujetos que recibian
hemodialisis o diélisis peritoneal, con una TFGe menor a 15 mL/min/1.73m?.

Como se muestra en el Cuadro 4, hubo mas mujeres que hombres en riesgo de dafio renal y en
grados iniciales de la ERC; mientras que, en grados avanzados fue lo opuesto. Arenas et al. (2018),
mencionan una disparidad de género en la ERC, que refleja una mejor cultura preventiva y apego
a tratamientos por parte de las mujeres. Por esto, son mas numerosas en grados iniciales de la ERC
y en riesgo de dafio renal, en nuestro estudio; ya que la progresion de la enfermedad es menor, por
lo que se reduce el nimero de mujeres que llegan a grados avanzados. Caso contrario son los
hombres, quienes por su falta de cuidados en la salud, desconocen problemas renales en etapas
iniciales y por ello llegan a grados avanzados.

El analisis de los datos se realizo separando hombres de mujeres, debido a las diferencias biologicas
asociadas al sexo en la masa muscular (caracteres sexuales y la funcion enddcrina), la prevalencia

de anemia (adaptaciones fisioldgicas) y en la progresion de la ERC (Cobo et al., 2016).

6.1. Caracteristicas Generales

Las caracteristicas generales de los hombres se muestran en el Cuadro 5. Los hombres con ERC en
grado avanzado sin dialisis, tenian mayor edad que los que recibian terapia de dialisis (p<0.05). La
disminucion de la funcidn renal, evaluada a través de la creatinina sérica y urinaria, se publicé hace
varios afos, tanto en personas con ERC, como sanas. Lindeman et al. (1985), observaron en
personas sin dafio renal, pero con diabetes mellitus o intolerancia a la glucosa, que la funcion renal
disminuia con la edad. En pacientes con dafio renal sin dialisis, se asocié la edad como factor de
riesgo de mortalidad y progresién a grados avanzados (grados 3 y 4) de la ERC (De Nicola et al.,
2012).
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Cuadro 5. Caracteristicas generales de los participantes hombres.

En riesgo Grados Grados Grado p
n=51 de dafio iniciales de avanzados avanzado
renal ERC de ERCsin  de ERC con
dialisis dialisis
n=4 n=12 n=18 n=17

lEdad, afios 54 +5.09® 6258 +4.73® 69.05+10.09 58.29 + 15.14° 0.01
1IMC, kg/m? 34.7+7.21° 30.05+563° 29.03+4.85® 26.8+358 0.03
Diabetes, n (%) 4 (100)2 9 (75)? 14 (77.8)* 11 (64.7)*  0.50
T .

a;fsmpo Diabetes, 7, 4 62 6.6 + 6.3° 16.3 + 13 12+11% 0.0
2Antecedentes a a a a
diabetes, n (%) 3 (75) 7 (58.3) 15 (83.3) 14 (82.4) 0.24
o -~

(;.';’e”ens'on’ n 2 (50)° 7 (58.3)° 13 (72.2)° 16 (9417  0.09
=

Tiempocon 3+4.7° 8.8 +12° 12.5+12° 10.8+10°  0.46
Hlpertensmn, anos

“Antecedentes 2 (50)° 8 (66.7)° 14 (77.8)° 7(412¢ 015
hipertension, n (%)

2Consumo alcohol, a a a a

n (%) 3 (75) 8 (66.7) 11 (66.1) 5 (29.4) 0.11
HD, n (%) - - - 13 (76.5)

DP, n (%) - - - 4 (23.5) *
Tiempo ERC, afios - - - 3.1+28 *
Tx ERC, afnos - - - 1.7+0.9 *
2Antecedentes a a a a

ERC. n (%) 2 (50) 2 (16.7) 4(22.2) 4 (23.5) 0.59
?Medicamentos

Diabetes n (%) 4 (100)° 9 (75)° 14(77.8)° 3 (17.6)? 0.00
Hipertension n

(%) 1 (25) 7(58.3) 13(72.2)? 11 (64.7)? 0.35
. .

g?('jeinog")b'”a’ 1437+06° 1405+253° 14.09+134° 998+1.35  0.00
2Anemia, n (%) 0 (0)? 1(9)° 2 (12.5)° 15(88.2)¢  0.00

!Media + desviacion estandar, analisis de varianza para muestras independientes (ANOVA), prueba de
comparacion de media Tukey-Kramer; 2Prueba de proporciones, estadistico ji-cuadrado de Pearson;
IMC, indice de masa corporal; Tx, tiempo de tratamiento; HD, hemodiélisis; DP, diélisis peritoneal;
ERC, enfermedad renal crénica. Los valores con diferente superindice entre filas, muestran diferencias

significativas (p<0.05).

31



En personas sanas, se asocio la disminucion de la TFGe con el tiempo, mostrando a la edad como
uno de los factores de riesgo (Baba et al., 2015).

El IMC fue mayor (p<0.05) en los hombres del grupo en riesgo de dafio renal que en quienes
recibian didlisis, lo cual coincide con lo publicado por Ahmadi et al. (2016). En un meta-analisis,
estos autores encontraron que el IMC disminuia con la progresion de la ERC, aunque también era
comun un IMC de obesidad en pacientes con grados avanzados de la ERC e incluso en aquellos en
terapia de dialisis. Como vimos en este estudio, a mayor grado de ERC en hombres, menor fue el
IMC, aun con clasificacion de sobrepeso en grados avanzados con Y sin didlisis.

En cuanto a la prevalencia de diabetes e hipertensién no hubo diferencias (p>0.05) entre grupos,
en hombres. EI 100% de los participantes del grupo en riesgo de dafio renal tenia diabetes desde
hacia 7.2 afios en promedio, mientras que la mitad de ellos padecia hipertension, desde hacia 3 afios
en promedio. En el grupo en dialisis la prevalencia de diabetes fue del 64.7% y la hipertension de
94.11%, con 12 y 10.8 afios con la enfermedad, en promedio, respectivamente.

En el grupo de grados iniciales no se tuvo el valor de hemoglobina (Hb) de un participante, por lo
que, la prevalencia de anemia fue con base a 11 de ellos, mientras en el grupo de grados avanzados,
fueron dos los valores faltantes. En los grupos de riesgo de dafio renal (n=4) y en dialisis (n=17),
se contd con los valores de Hb en el total de cada grupo. Asi, el valor de Hb fue méas bajo (p<0.05)
en el grupo de grados avanzados con dialisis (9.98 g/dL) y reflej6 a su vez la prevalencia de anemia
mas elevada (88.2%), respecto a 12.5% en grados avanzados sin dialisis, 9% en grados iniciales y
ninguno en el grupo en riesgo de dafio renal. En un estudio de cohorte realizado por St. Peter et al.
(2018), la prevalencia de anemia aumento en los grados avanzados de la ERC, influyendo la edad
y la terapia de dialisis. En el presente estudio, la prevalencia de anemia fue mayor en grados
avanzados de la ERC y en la terapia de dialisis se encontro el mayor nimero de casos.

McFarlane et al. (2008), tras comparar el Programa de Evaluacion Temprana del Rifién (KEEP por
sus siglas en inglés) y la Encuesta Nacional de Examen de Salud y Nutricion (NHANES por sus
siglas en inglés) del 2002, publicaron que la anemia en pacientes con ERC es mas comun que se
presente en el grado 4 de la enfermedad y aumenta conforme el dafio progresa. Ademas, en
pacientes con terapia de sustitucion renal la prevalencia de anemia es mayor al 90%, valor similar
al del presente estudio (88.2%). Los puntos de corte de Hb utilizados en el presente trabajo toman
en consideracion la etapa de vida (<13 g/dL en hombres menores de 70 afios 0 menor a 12 g/dL en
mayores de 70 afos), mientras que McFarlane et al., consideraron solo 13.5 g/dL. como punto de
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corte para hombres. Asi, en este estudio se encontr6 una prevalencia de anemia menor a lo
publicado en otros estudios, aunque la prevalencia fue alta en grados avanzados de ERC con
dilisis.

En el Cuadro 6 se muestran las caracteristicas generales de las mujeres. No hubo diferencias en la
edad, IMC ni prevalencia de diabetes entre los grupos de participantes (p>0.05). La prevalencia de
hipertension fue del 100% en las mujeres en grados avanzados sin y con dialisis, mientras que en
las mujeres en riesgo de dafio renal y en grados iniciales, fue del 69.23% y 54.54%, respectivamente
(p<0.05). Babu y Drawz (2019), tras revisar la hipertension en la ERC, mencionaron que hay una
marcada relacion entre los dos padecimientos, de manera que al menos el 86% de los pacientes
renales tienen hipertensién. Estos autores, describieron que la hipertension esta asociada con dafios
multiorganicos, ademas, con mayor proteinuria y reduccion en la TFGe, tanto en poblacién general
como en pacientes con ERC.

Los niveles mas bajos de Hb (p<0.05) se presentaron en las mujeres con grado avanzado de ERC
con dialisis, a la vez que la prevalencia de anemia fue mas elevada (77.8%). La cifra es similar a
la de la Encuesta NHANES, donde se estimé que la prevalencia de anemia es mayor al 70% en
pacientes con grado avanzado de la ERC (TFGe <15 mL/min/1.73m?). Respecto al grupo en riesgo
de dafio renal, ninguna de las participantes presentd anemia, lo cual coincide con la prevalencia
menor al 10% reportada por la Encuesta NHANES cuando la TEGe >90 mL/min/1.73m?. En cuanto
al grado inicial de ERC (60-89 mL/min/1.73m?), falt6 un valor de Hb, asi que se usé una muestra
de 21 para la comparacion. En este grupo, se observo una prevalencia de anemia de 14.28%, lo
cual se asemeja a la prevalencia menor al 10% reportada en la Encuesta NHANES (Amador-
Medina, 2014).

El hecho de que las participantes se encontraran en etapa postmenopausica, descarta a la
menstruacion como causa de anemia, por lo que se atribuye a la ERC. Esto coincide con lo
publicado por Cases et al. (2018), en cuanto a mayor riesgo de anemia en mujeres en grados

avanzados de la ERC, aun cuando han cursado la etapa de menopausia.
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Cuadro 6. Caracteristicas generales de las participantes mujeres.

En riesgo de Grados Grados Grado p
n=48 dafo renal iniciales de avanzados  avanzado de
ERC de ERC sin ERC con
dialisis dialisis
n=13 n=22 n=4 n=9
Edad, afios 58.61 + 8.39° 64.68 +7.91° 68.25+ 7.45% 64.44 +6.71° 0.08
IMC, kg/m? 31.43+5.23* 31.7+558° 36.31+9.27% 28.42+6.29° 0.18
Diabetes, n (%) 11 (84.6) 14 (63.6) 3 (75)° 6(66.7*  0.60
Tiempo Diabetes, 8 + 7.5° 71+9° 92+722  104+92° 079
anos
Antecedentes a a a a
diabetes, n (%) 10 (76.9) 16 (72.7) 3 (75) 6 (66.7) 0.62
Hipertension, n (%) 9 (69.2)2 12 (54.5)2 4 (100)° 9 (100)° 0.04
Tiempocon 45 + 62 47+72%  11.7+84*  114+64° 003
hlperten3|on, anos
Antecedentes a a a a
hipertension. n (%) 9 (69.2) 16 (72.7) 3 (75) 5 (55.6) 0.80
gzr)lsumo alcohol.n— 4 (55 gy 6 (27.3)° 1 (25)° 3(333° 098
HD, n (%) - - - 8 (88.9) *
DP, n (%) - - - 1(1.1) *
Tiempo ERC, afios - - - 5+5.7 *
Tx ERC, anos - - - 24+25 *
@gemde”tes ERC.N 5@e7ye  5(227) 2 (50)° 2(222F 056
Medicamentos
1 0]
El'iazl‘izz’s?ég/"g op)  LL(B46  14(636) 3 (75)° 2(222F 002
P AT 9 (69.2) 10 (45.5) 4 (100)° 8(88.92  0.04
Hemoglobina, g/dL.  13.37+0.61° 13.15 + 158" 112'16;a$ 11.37+236%  0.02
Anemia, n (%) 0 (0)? 3(14.3)° 1 (25)° 7 (77.8)° 0.00

Media + desviacion estandar, analisis de varianza para muestras independientes (ANOVA), prueba de
comparacion de media Tukey-Kramer; 2Prueba de proporciones, estadistico ji-cuadrado de Pearson; IMC,
indice de masa corporal; Tx, tiempo de tratamiento; HD, hemodidlisis; DP, didlisis peritoneal; ERC,
enfermedad renal crénica. Los valores con diferente superindice entre filas, muestran diferencias
significativas (p<0.05).



6.2. Dieta

El Cuadro 7 muestra las caracteristicas de la dieta de hombres y mujeres en riesgo de dafio renal y
en diferentes grados de ERC. No hubo diferencias (p>0.05) en el consumo de energia,

macronutrientes ni hierro, entre los diferentes grupos.

Cuadro 7. Caracteristicas de la dieta de hombres y mujeres.

Hombres
En riesgo de Grados iniciales Grados Grado p
n=51 dafo renal de ERC avanzados de avanzado de
ERC sin dialisis ERC con
dialisis
n=4 n=12 n=18 n=17
- .
k'iglerg'a' 2300.3 + 496,57 1905.7 + 413.8%° 1798.9 + 619.0°  1888.4 + 657*  0.496
IHC, g 257.1 + 83.42 240 + 29.4% 236.4+735°  242.3+100.4% 0.972
S
the'”as 86 + 17.4° 81.9 + 30.9° 74.9 + 34.7% 79.8+255°  0.889
9
g'-'p'dos' 103.0 + 26.8° 65.3 + 34.7° 61.4 + 28.8° 66.6 +25°  0.089
g
r:'g;erro’ 11.4 + 2.92 11.4 + 3.22 13.6 + 6.9° 169 +24.8°  0.822
Mujeres
n=48 n=13 n=22 n=4 n=9 p
. g
k'iglerg'a' 1570.8 + 450.3°  1548.5 + 404.5°  1516.9 + 663*  1306.2 + 436.8% 0.520
IHC, g 195.9 + 64.1 203.4+69.7°  211.1 + 104.6% 162 +44.8°  0.445
S
the'”as 68.2 + 20.4° 63.4 + 14.4° 66.3 + 16.5 55.8 +29.3  0.544
9
g'-'p'dos' 57.1 + 20.8° 53.4 + 21.7% 45.2 + 23.3 482 +22.8  0.706
g
r:'g;erro’ 12.8 + 5.6 12.6 + 2.7° 11.4 + 1.6° 122+28 0937

!Media y desviacion estandar, analisis de varianza para muestras independientes (ANOVA); HC,
hidratos de carbono. Los valores con igual superindice en una misma fila, no son diferentes

(p>0.05).
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La ingestion diaria recomendada (IDR) de proteina, evaluada de manera individual y considerando
los grupos especificos del estudio, fue cubierta por el 25% de hombres y 30.8% de las mujeres, en
los participantes con riesgo de dafio renal. En grados iniciales fueron el 66.6% y 59.1%; en grados
avanzados sin dialisis el 77.7% y 75% y en grados avanzados con didlisis el 23.5% y 33.3%. El
namero de participantes con la ERC que cumplié con la IDR de proteina fue mayor que quienes
estaban en riesgo de dafio renal, a excepcién del grupo con didlisis. Al respecto, Therrien et al.
(2015) mencionaron que es mas comun que los pacientes con ERC no cumplan con las
recomendaciones de consumo de proteinas cuando reciben terapia de sustitucion renal.

Respecto a la IDR de hierro de 8 mg/dia para hombres adultos (I0OM, 2001), todos los participantes
cumplieron con el consumo recomendado, excepto el 5.5% en grados avanzados de ERC sin
dialisis. En las mujeres, la media de consumo de hierro recomendada para etapa de premenopausia
es de 18 mg/dia y de 8 mg/dia en postmenopausia (I0M, 2001). En este estudio, solo el 7.7% y
4.5% de las mujeres en riesgo de dafio renal y en grados iniciales de ERC, respectivamente, fallo
en la cobertura de tal ingestion. De acuerdo a la ENSANUT del 2012, en el estado de Sonora hay
consumo adecuado de alimentos aportadores de hierro (Gutiérrez J. et al., 2012), viéndose reflejado
en este estudio en una baja tasa de casos de ingestion deficiente, tanto en hombres como en mujeres.
Esto se refleja en una prevalencia nula de anemia en ambos grupos en riesgo de dafio renal.

En la Figura 1 se muestran los principales alimentos aportadores de hierro dietario. La tortilla de
maiz fue el alimento que mas hierro aporto a la dieta del total de participantes (n=99), seguido por
el huevo, los frijoles y la carne de res. El maiz y el frijol son de los alimentos mas consumidos por
la poblacion mexicana (Atlas Agroalimentario, 2017) y ambos se encontraron en la dieta de los
participantes de este estudio. EI consumo de los frijoles se restringe en pacientes renales, debido a
que su alto contenido de fosforo provoca hiperfosfatemia y con ello un aumento en el riesgo de
eventos cardiovasculares (KDIGO, 2107). Aun asi, los frijoles fueron de los principales alimentos
aportadores de hierro en el total de participantes.

En cuanto al nivel de actividad fisica, el 94.9% de participantes era sedentario, mientras que
ninguno clasificd con actividad intensa y en la actividad moderada solo clasifico un participante

del grupo en riesgo de dafio renal y 3 en grados avanzados sin dialisis.
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Tortilla de maiz 86

Huevo 81
Frijoles 75
Carne de res 40
0 15 30 45 60 75 90

Personas que consumian el alimento

Figura 1. Principales alimentos aportadores de hierro de todos los grupos, hombres y mujeres,
n=99.

6.3. Actividad Fisica y Nivel Socioeconémico

El nivel socioeconomico (Cuadro 8) que prevalecié en el total de los participantes fue el nivel C+
(41.4%), correspondiente a una categoria de estabilidad econdmica con posibilidades de vivir
cémodamente. En el grupo en riesgo de dafio renal predominé el nivel A/B, que es la categoria mas
alta, en los otros grupos fue la C+. En ningun grupo se observé la caracteristica de nivel
socioecondmico E, que es el menor de la escala e implica que hay escasez de bienes y servicios

basicos.



6.4. Anemia

Para la identificacion de las variables asociadas a la anemia, en personas con ERC o con riesgo de
padecerla, se realiz6 un analisis de regresion logistica. Se seleccionaron las variables peso, IMC,
diabetes, hipertension, tiempos de diagndstico y tratamiento de diabetes, hipertension y ERC,
creatinina sérica, urea sérica, triglicéridos, grado de ERC y el consumo de suplementos de hierro.
Posteriormente, se usé una prueba de comparacion por stepwise y se seleccionaron las variables
tasa de filtracion glomerular, creatinina en sangre y la condicion de tener o0 no ERC, por haber
presentado una p<0.05. Se generaron tres modelos preliminares con una variable cada uno, la tasa
de filtracion glomerular no cumplio con el supuesto de colinealidad, por lo que no se incluyé en el
modelo final. De tal manera, las variables incluidas fueron los niveles de creatinina en sangre y el
tener o no ERC (Cuadro 9).

Cuadro 8. Nivel Socioeconomico de hombres y mujeres, n=99.

En riesgo de Grados Grados Grados
dafio renal iniciales de avanzados avanzados
ERC de ERC sin de ERC
Nivel Socioeconémico dialisis con dialisis
n=16 n=34 n=22 n=26
A/B, n (%) 8 (50) 8 (23.5) 3(13.6) 6 (23)
C+,n (%) 3(18.8) 15 (44.1) 10 (45.5) 13 (50)
C, n (%) 2 (12.5) 5(14.7) 5(22.7) 5(19.2)
C-, n (%) 2 (12.5) 1(2.9) 3(13.6) 1(3.8)
D+, n (%) 1(6.3) 3(8.8) 1(4.5) 1(3.8)
D, n (%) 0 2 (5.9) 0 0
E, n (%) 0 0 0 0

En el Modelo 1, se observ6 que las personas con mayores valores de creatinina en sangre tienen
1.84 veces mas riesgo de presentar anemia (p=0.000) que las personas con valores bajos. La

creatinina elevada en sangre refleja una falta de filtracion a nivel renal, por lo que se usa como
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biomarcador en la ERC. En pacientes renales (Robinson et al., 2007) y en pacientes con diabetes
(Alsayegh et al., 2017) se ha concluido, al igual que en nuestro estudio, que el riesgo de anemia se
asocia con niveles elevados de creatinina en sangre. Esto, porque dichos valores reflejan dafio renal,
el cual tiene como consecuencia una disminucion en la produccion de eritropoyetina, lo que
ocasiona que la maduracidn de los eritrocitos no se complete, dando lugar a la anemia

Para el segundo modelo de regresion logistica para la anemia, se observo que las personas con ERC
tienen 66 veces mas riesgo de anemia que las personas en riesgo de dafio renal. En un estudio de
cohorte en Corea del Sur, en el grado mas avanzado de la ERC, el riesgo de anemia era 97 veces
mayor comparado con la ERC en grado 1 (Ryu et al., en 2017). Nuestro estudio coincide en un
riesgo alto de anemia cuando se tiene un grado avanzado de la ERC, lo cual se explica por la falta

de eritropoyetina en ese tipo de pacientes.

Cuadro 9. Modelos de ajuste final. Variables asociadas con anemia.

Modelo 1 RM (1C 95%) p
Creatinina en sangre, mg/dL 1.84 14-23 0.000
Modelo 2 RM (1C 95%) P

Tener enfermedad renal
o 66 15.7 -277.7 0.000
cronica

Regresion logistica simple; IC, intervalo de confianza; RM, razén de momios.

6.5. indice de Masa Muscular

La Figura 2 muestra las medias del IMM de hombres y mujeres participantes en el estudio. En un
analisis de varianza por sexo Yy no se encontraron diferencias del IMM (p>0.05) entre los grupos.

Tanto en personas sanas como en enfermos renales cronicos el consumo de proteinas tiene un rol
importante en el mantenimiento e incluso en la ganancia de masa muscular (Johansen y Lee, 2015).

Hung et al., 2017, al estudiar dos grupos con ERC en grados avanzados, uno con consumos menores
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y otro con mayores a 0.8 g/kg/dia, encontr6 que la masa muscular se mantuvo o aumentd después
de un afio de seguimiento en el primer grupo, mientras los pacientes del segundo grupo no
presentaron cambios. En el presente estudio, no se observaron diferencias en el IMM entre las
personas con riesgo de dafio renal y las que tenian el dafio, quiza debido a que una mayor cantidad
de pacientes con ERC consumieron cantidades adecuadas de proteina respecto a las que se
encontraban en riesgo de dafio renal (25% de hombres y 30.8% de mujeres con riesgo de dafio

renal; y un maximo del 77.7% en hombres y 75% de mujeres en grados avanzados sin dialisis).

22.0 A
20.122
20.0 - \ - - 18.4¢
T 18.0 ——
:‘? —Hombres
16.0 - 17.46° 16.83¢
% 16.322 15,60 Mujeres
14.0 - :
12.0 -
10.0 -
1 2 Grupo 3 4

Figura 2. Indice de masa muscular entre grupos, hombres y mujeres. 1, grupo en riesgo de dafio
renal; 2, grupo en grados iniciales de enfermedad renal cronica; 2, grupo en grados avanzados de
enfermedad renal cronica sin dialisis; 3, grupo en grados avanzados de enfermedad renal crénica
con dialisis. ANOVA de una via. Los valores con superindice iguales entre grupos, no muestran
diferencias significativas (p>0.05).

En el andlisis de regresion lineal multiple para el IMM se seleccionaron las variables significativas
(p<0.20) y que tuvieran posibilidad de asociacion biologica. Estas, fueron el sexo, la talla, el IMC,
el tener hipertension arterial, el tiempo de diagnostico de hipertension arterial, el tener ERC, la
TFGe, el consumo energético y de macronutrimentos, asi como el fosforo y sodio de la dieta. Al

someter las variables al andlisis de stepwise, las que resultaron en el modelo preliminar (p<0.05)
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fueron el sexo, el fosforo dietario y el IMC. Al no resultar ningun indicador de la funcion renal
dentro del modelo preliminar, se concluyé que no hay asociacién entre el IMM vy el grado de ERC
ni el riesgo de dafo renal. El sexo, IMC vy fésforo dietario, fueron las variables incluidas en el
modelo final del IMM (Cuadro 10), tras evaluar que no se tuviera interaccion ni colinealidad, asi
como tampoco correlacion entre las variables.

Las mujeres tuvieron 2.619 kg/m? menos IMM que los hombres, lo cual se atribuye a la diferencia
bioldgica en la cantidad de musculo; ademas, por cada miligramo de fosforo dietético, la masa
muscular aumenté 0.0009 kg/m? 0 0.9 g/m?. Al respecto, Van Dronkelaar et al. (2017), en una
revision de articulos que relacionaban la ingestion de minerales con la masa muscular, observaron
que el consumo de fésforo fue protector para sarcopenia en adultos. La sarcopenia se caracteriza
por la pérdida de masa muscular en personas mayores y es comun en la ERC, como mencionaron
Zhou et al. (2017), tras relacionar la masa muscular, medida con DXA en pacientes sin dialisis, con
la TFGe. El efecto protector del fosforo dietético para sarcopenia, directamente vinculado con la
masa muscular, se puede comparar con el aumento del IMM asociado al consumo de fosforo

dietario, encontrado en este estudio.

Cuadro 10. Modelo de ajuste final. Variables asociadas al IMM.

B (1C 95%) p
Sexo, mujer -2.619 -3.39--1.84 0.000
Fésforo dietario,
0.0009 0.00009 - 0.001 0.029
mg
IMC, kg/m? 0.3623 458 -8.61 0.000

Regresion lineal maltiple; IC, intervalo de confianza; IMC, indice de masa corporal.

El IMC fue la otra variable asociada al IMM, donde por cada aumento de 1 kg/m?de IMC, el IMM
aumentd 0.3623 kg/m? (Cuadro 10). Hainer y Aldhoon-Hainerova (2013), discutieron la paradoja
de la obesidad y sefialaron que en enfermedades cronicas degenerativas (como la ERC) el
sobrepeso (diagnosticado con el IMC) se asocia con mayor supervivencia. Entonces, el IMC mas
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elevado puede asociarse con mayor masa muscular (Prado et al., 2015), lo cual se observé en la
asociacion positiva del IMC con el IMM.
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7. CONCLUSIONES

La prevalencia de anemia aumenta de manera importante en el grado avanzado de la ERC,
con lo cual se confirmo que la ERC es un factor de riesgo para anemia.
La masa muscular, analizada como IMM, no fue diferente al comparar personas en riesgo de dafo
renal (personas con diabetes y/o hipertensidn) con enfermos renales cronicos en diferentes grados.
La falta de diferencias en el IMM pudo ser atribuida al consumo de proteina, siendo que es un
nutriente importante para la preservacion y ganancia de masa muscular, ya que su consumo fue
mas adecuado en pacientes con ERC (en quienes se esperaba una menor musculatura) que en
quienes tenian riesgo de dafio renal.
No se encontrd asociacion entre el grado de ERC, ni riesgo de dafio renal, con el IMM, pero se

observo que el fésforo en la dieta tiene una relacion positiva con el IMM, al igual que el IMC.
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8. RECOMENDACIONES

Incluir participantes de otros centros hospitalarios de la region ayudaria a comprender mejor
las implicaciones que tiene la ERC en la masa muscular.
Utilizar otro método para la obtencion de la masa muscular, como la bioimpedancia eléctrica
multifrecuencia, con la finalidad de poder complementar entre herramientas de medicion. Con la
bioimpedancia se puede obtener un conocimiento sobre el estado de hidratacion corporal,
especialmente importante en quienes reciben terapia de dialisis, para comparar si la masa muscular
se ve influenciada positiva o negativamente por el estado de hidratacion.
Considerando que la anemia se asocia a la presencia de ERC, la medida preventiva es evitar la
progresion de la enfermedad renal mediante un estilo de vida saludable, atendiendo la dieta
(principalmente la ingestion adecuada de proteina) y el nivel de actividad fisica adecuados a su
condicion de salud, a la par del apego a tratamientos médicos oportunos y eficaces de las

enfermedades que ponen en riesgo la salud renal (diabetes e hipertension).
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