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RESUMEN

Antecedentes: Los pacientes con enfermedad renal crénica en
tratamiento en hemodidlisis (HD) estan sometidos a variaciones
constantes en su estado de hidratacién que pueden repercutir en
su supervivencia. Objetivos: Analizar el estado de hidratacion y
composicion corporal en los pacientes en HD y su asociacién con
parametros de inflamacion. Métodos: Se incluyeron 128 pacien-
tes prevalentes en HD en situacion de estabilidad. Se analizé la
composicién corporal mediante bioimpedancia espectroscopica
y el estado inflamatorio mediante parametros analiticos. Resul-
tados: Los pacientes con mayor tejido magro presentaron mayor
agua intracelular (p = 0,02) y extracelular (p = 0,001). No hubo
asociacion entre el tejido graso y la hidratacién. La sobrehidra-
tacion media fue de 7,5 %. Encontramos una asociacidon entre
sobrehidratacion ajustada al agua extracelular (OH/AEC) mayor
del 15 % similar a 10 %. Ambas se asociaron con niveles bajos de
prealbimina (p = 0,001 y p = 0,05, respectivamente) y a niveles
bajos de tejido graso (p = 0,001 y p = 0,05, respectivamente).
Conclusiones: La hiperhidratacién definida como OH/AEC mayor
de 10 % y mayor de 15 % se asocia a disminucion de prealbumi-
na y de tejido graso. Proponemos disminuir el limite de hiperhi-
dratacién medido por bioimpedancia a OH/AEC mayor de 10 %.

Palabras clave: Bioimpedancia. Hemodialisis. Inflamacion.
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INTRODUCCION

Los pacientes con enfermedad renal crénica (ERC) en tra-
tamiento en hemodidlisis (HD) estdn sometidos a variaciones
constantes en su estado de hidratacion, con frecuentes ganancias
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Study on overhydration in dialysis patients and its association
with inflammation

ABSTRACT

Background: Patients with chronic kidney disease receiving
haemodialysis (HD) have permanent variations in hydration
status that may affect their survival. Objectives: To analyse
hydration status and body composition in patients on
haemodialysis and its relation to inflammation. Methods:
We included 128 prevalent clinically stable patients on
haemodialysis. We analysed body composition using
spectroscopic bioimpedance and inflammation using blood
parameters. Results: Patients with higher lean tissue had less
intracellular (p=0.02) and extracellular water (p = 0.001). We
did not find association with fat tissue and hydration. Mean
overhydration was 7.5 %. We found an association between
overhydration adjusted to extracellular water (OH/ECW) higher
than 15 % similar to 10 %. They were both associated with
low prealbumin levels (p = 0.001 and p = 0.05 respectively) and
low levels of fat tissue (p = 0.001 and p = 0.05 respectively).
Conclusions: Overhydration defined as OH/ECW higher than
10 % and 15 % are related to low prealbumin levels and low
fat tissue. We suggest decreasing the overhydration limit
measured by bioimpedance to OH/ECW higher than 10 %.

Keywords: Bioimpedance. Inflammation. Haemodialysis.
Overhydration.

de peso entre los dias de tratamiento. Este hecho puede conducir
auna sobrecarga constante de volumen, dificultad para ajustar el
peso seco y complicaciones a largo plazo de naturaleza cardio-
vascular (CV) que repercutan en su supervivencia'.

La composicion corporal de los pacientes en HD puede verse
alterada con el transcurso del tiempo en tratamiento renal sus-
titutivo. Factores fundamentales que influyen en este hecho
son la pérdida de apetito y el estado de anorexia debido a
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una disregulacién de las hormonas del apetito®®. A estos
factores deben afadirse otros comunes, como la superpo-
sicién del horario de tratamiento sustitutivo con el de las
principales comidas, la situacién de inmovilizacién por
amputaciones o la disminucién del ejercicio diario. Este
cuadro, asimismo, se ve acentuado con la edad.

Los pacientes en HD presentan un estado constante de
microinflamacidn, lo que les otorga un riesgo elevado
de presentar complicaciones CV vy, por tanto, mayor mor-
talidad cuando se comparan con la poblacién sin ERC*%.
Este hecho ha condicionado que en la iltima década la
inflamacion sea objeto de estudio y se han propuesto
potenciales intervenciones para intentar disminuirla, ya
que esto podria mejorar su prondstico. Ademds, la infla-
macion, la composicion corporal y la hidratacion forman
parte de un conjunto de factores que, si de forma aislada
favorecen el riesgo CV, cuando coexisten en un paciente
hacen que el riego se multiplique®”.

La bioimpedancia espectroscépica (BIS) es una herra-
mienta sencilla y fiable para el estudio del estado de
hidratacién y de composicion corporal®’. Se basa en las
propiedades que tienen los tejidos al paso de un haz de
corriente alterna que oscila de 5 a 1000 kHz de frecuen-
cia. Ha sido validada con métodos de referencia; por tan-
to, permite obtener datos de precision'®".

El objetivo principal del presente estudio es analizar si la
sobrehidratacién (OH) en HD se asocia a pardmetros de
inflamacion. El objetivo secundario es analizar si menores
grados de sobrehidratacién mantienen la misma asociacion.

MATERIAL Y METODOS
Seleccion de la muestra

Se trata de un estudio transversal que incluy6 a pacientes
prevalentes mayores de 18 afios en tratamiento renal susti-
tutivo con HD. Se excluyé a aquellos con amputaciones o
portadores de marcapasos o prétesis metdlica debido a la
contraindicacion para realizar el estudio con BIS. Ademds,
fueron excluidos los que no estuvieran en situacion clinica de
estabilidad, definida como ausencia de ingreso hospitalario y
de evento infeccioso, inflamatorio o CV en el mes previo a la
realizacidn del estudio.

Analizamos las caracteristicas basales de la poblacion, in-
cluyendo edad, sexo, porcentaje de hipertension, porcentaje
de diabetes, etiologia de la ERC, tiempo en didlisis y Kt/V
monocompartimental por sesion. La hipertension fue definida
segtin el Seventh Report of the Joint National Committee'.
Se considerd hipertension dependiente de volumen cuando,
cumpliendo la definicién previa, mediante bioimpedancia se
encontro que los pacientes tenfan una OH superior a 2 litros,
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correspondientes al cuadro superior izquierdo de la grafica
obtenida por bioimpedancia, en el que se relaciona la hiper-
tension arterial con la sobrecarga de volumen.

En el mismo dfa se les realizé un estudio de la composicion
corporal y la hidratacion e inflamacion mediante BIS y una
analitica de sangre.

Medicién de composicion corporal e hidratacion

Para el estudio de la composicion corporal se utilizé BIS
(BCM®). Las medidas fueron tomadas inmediatamente an-
tes del inicio de la sesion de didlisis en la sesion intermedia
(martes o miércoles). Para ello, los pacientes permanecieron
en dectibito supino durante 10 minutos, sin objetos metdlicos
como anillos o pulseras. En los pacientes portadores de fistu-
la se tuvo en cuenta la colocacion de los electrodos, que fue
en el hemicuerpo contralateral al acceso vascular. Recogimos
datos de hidratacién y de composicion corporal.

Los pardmetros de composicion corporal fueron indice de te-
jido graso (ITG) e indice de tejido magro (ITM), definidos
respectivamente como tejido graso y magro ajustado a la su-
perficie corporal del paciente (kg/m?).

Los pardmetros de hidratacion fueron: agua corporal total (1);
agua intracelular (AIC, [1]); agua extracelular (AEC, [1]); y
OH (1), definida como agua no incluida en el tejido magro ni
el tejido graso. Consideramos como hiperhidratacién extrace-
lular el cociente entre OH/AEC mayor del 15 %, de acuerdo
con lo aceptado en la literatura, y ademds estimamos una se-
gunda hiperhidratacion extracelular a criterio clinico como el
cociente entre OH/AEC mayor del 10 %.

Variables analiticas

La toma de las muestras analiticas se realizo antes de iniciar
la sesion de didlisis.

Fueron recogidos pardmetros analiticos de inflamacién como:
hemoglobina (g/1), albimina (g/dl), prealbimina (mg/dl), fibri-
négeno (mg/dl), velocidad de sedimentacion globular (mm)
y proteina C reactiva (mg/dl). Ademads se estimo el indice de
resistencia a eritropoyetina a partir de la férmula: dosis de
eritropoyetina semanal expresada en unidades internacionales
por cada kilogramo de peso del paciente entre la hemoglobina
(UI/kg/semana/[g/dl]).

Andlisis estadistico

El procesamiento y el andlisis de los datos se realizé median-
te el programa estadistico SPSS® v. 17.0 (Chicago, Illinois).
Las variables cuantitativas de distribucion normal se inter-
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pretaron como media y desviacion estdndar. Las variables
que no siguieron distribucién normal se interpretaron como
mediana y rango intercuartilico. Las variables cualitativas
se expresaron como porcentaje. El estudio de relacion entre
composicion corporal e hidratacion se realizé mediante co-
rrelacion de Pearson. El estudio de asociacidn entre variables
cuantitativas se realizo mediante regresion logistica binaria
univariante. Se considerd significacion estadistica cuando p
era menor de 0,05.

RESULTADOS
Caracteristicas descriptivas

Analizamos un total de 128 pacientes con una edad media
de 65 + 16 afios, de los que el 58 % era varones. En la tabla
1 se muestran las caracteristicas basales, los pardmetros
medios analiticos referentes a inflamacién y los pardme-
tros medios de composicién corporal e hidratacién medidos
por BIS. El 75 % de los pacientes cumplian criterios de hi-
pertension. De ellos, el 85 % estaban hiperhidratados, y por
tanto presentaban una hipertension dependiente de volumen.
El 10 % recibia tratamiento con fdrmacos antihipertensi-
vos. El 8 % mantenia funcidn renal residual que permitia
no ultrafiltrar en didlisis.

Relaciéon entre composicion corporal e hidratacion

Demostramos una correlacidn fuerte y positiva entre el
indice de masa corporal (IMC) y el ITG (coeficiente de
correlacion [CC] 0,8; p = 0,001). En la correlacion entre
la composicién corporal y el estado de hidratacién, en-
contramos que los pacientes con mayor ITM tenfan mds
AEC (CC 0,50; p =0,001) y AIC (CC 0,20; p = 0,02). Los
pacientes con mds tejido graso presentaban menos tejido
magro (CC -0,51; p = 0,001), sin hallar relacion con el
AICy el AEC.

Factores asociados a hiperhidratacion

La OH media (OH/AEC) fue de 7,5 = 1,3 %. El porcenta-
je de pacientes con hiperhidratacion definida como OH/
AEC mayor del 15 % fue de 23 %. El porcentaje de pa-
cientes con hiperhidratacion definida como OH/AEC ma-
yor del 10 % fue de 48 %. El porcentaje de pacientes que
cumplian criterios de hipertensiéon en OH/AEC > 15 % y
en OH/AEC > 10 % fue del 100 % y del 96 %, respecti-
vamente.

En ambos casos se encontré una asociacion entre hiperhi-
dratacion y bajo ITG y de prealbimina, como se muestra en
la tabla 2. Esta asociacion no se demostré con la OH media
(OH/AEC =17.5 %).
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Tabla 1. Caracteristicas basales descriptivas

N =128
Edad (afos) 65+ 16
Sexo (V/M) (%) 58/42
Etiologia de la ERC (%)
- Diabetes mellitus 24
- Nefropatia glomerular 22
- Nefropatia vascular 12
- Nefropatia intersticial 16
- Enfermedad poliquistica 11
- Otras 3
- Etiologfa desconocida 12
Tiempo en didlisis (meses)® 85 (40-128)
Kt/V medio por sesion 1,8+0,6
Diabetes (%) 33
Hipertensién (%) 75
Hemoglobina (g/1) 11,9+1,8
VSG (mm) 32,1+ 24,2
Albdmina (g/dl) 4,0£0,5
Prealbumina (mg/dl) 296 +9,6
Fibrinégeno (mg/dl) 4952 +121,0
PCR (mg/dl)? 0,7 (0,4-1,2)
IRE (Ul/kg/sem/[g/dl])? 6,7 (4,2-8,5)
IMC (kg/m?) 25,3+5,2
ITG (kg/m?) 13,2 £6,5
ITM (kg/m2) 12,8 £ 4,1
ACT (1) 329+75
AEC (I) 16,0 = 3,1
AIC (1) 18,1 = 5,1
AEC/AIC 0,9 +0,1
OH () 1,2+0,6
OH/AEC (%) 75+13

ACT: agua corporal total; AEC: agua extracelular; AIC: agua
intracelular; ERC: enfermedad renal crénica; IMC: indice de
masa corporal; IRE: indice de resistencia a eritropoyetina; ITG:
indice de tejido graso; OH: sobrehidratacion; PCR: proteina

C reactiva; ITM: indice de tejido magro; VSG: velocidad de
sedimentacion globular.

2Resultados expresados como mediana y rango intercuartilico.

DISCUSION

El presente trabajo analiza el estado de hidratacién de los pa-
cientes en didlisis. Tradicionalmente, el «peso seco» estaba su-
jeto a factores de interpretacion meramente clinica que condu-
cfan a una estimacion subjetiva y condicionada por el minimo
peso que toleraba un paciente sin que apareciesen fenémenos
como la hipotension arterial o los calambres. El desarrollo de
herramientas como la BIS ha permitido que el cdlculo del peso
seco sea una estimacion objetiva, mds precisa, que posibilita
monitorizar a lo largo del tiempo las oscilaciones en el estado
de hidratacion y los factores asociados que repercutan en ella,
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Tabla 2. Analisis de regresion logistica binaria para el estudio de asociacion de sobrehidratacién mayor de 15 % y mayor

de 10 %

OH/AEC > 15% OH/AEC > 10 %

Exp (B) (IC 95 %) P Exp (B) (IC 95 %) P
Hidratacion
ACT (I) 0,932 (0,817-1,087) ns 0,943 (0,897-1,230) ns
AEC (l) 1,037 (0,925-1,189) ns 1,006 (1,002-1,867) ns
AIC (1) 1,013 (0,943-1,210) ns 1,005 (0,986-1,210) ns
Composicién corporal
IMC (kg/m?) 0,890 (0,813-1,034) ns 0,931 (0,890-1,006) ns
ITM (kg/m2) 0,900 (0,832-1,132) ns 0,935 (0,890-1,005) ns
ITG (kg/m2) 0,937 (0,876-0,956) 0,02 0,923 (0,861-0,990) 0,05
Inflamacion
Albumina (g/dl) 0,715 (0,337-1,514) ns 0,932 (0,423-1,876) ns
Prealbumina (mg/dl) 0,893 (0,841-0,989) 0,001 0,960 (0,923-0,997) 0,05
Fibrinbgeno (mg/dl) 0,999 (0,995-1,003) ns 0,998 (0,994-1,002) ns
PCR (mg/dl) 1,294 (0,985-1,432) ns 1,022 (0,734-1,456) ns
VSG (mm) 1,008 (0,986-1,213) ns 0,995 (0,978-1,077) ns
IRE (Ul/kg/sem/[g/dl]) 1,005 (0,889-1,100) ns 1,012 (0,854-1,045) ns

ACT: agua corporal total; AEC: agua extracelular; AIC: agua intracelular; IC: intervalo de confianza; IMC: indice de masa corporal;
ITG: indice de tejido graso; ITM: indice de tejido magro; IRE: indice de resistencia a eritropoyetina; ns: no significativo;
OH: sobrehidratacién; PCR: proteina C reactiva; VSG: velocidad de sedimentacion globular.

sin evitar, al tiempo, que el clinico pueda modificar el peso
seco en funcion del beneficio individual del paciente.

Es aceptado que los pacientes hiperhidratados se definan
como aquellos que presentan un cociente OH/AEC mayor del
15 %, basado en estudios previos en los que esta condicion
correspondia al cuartil superior de hiperhidratacién y en los
que a su vez se demostré un aumento de todas las causas
de mortalidad'>'®. Atendiendo a la necesidad de mantener a
nuestros pacientes con el mejor estado de hidratacién posible,
proponemos disminuir el limite del cociente al 10 %, ya que
en el presente trabajo encontramos los mismos factores de
asociacion cuando planteamos el punto de corte en el 15 %
que cuando lo fijamos en el 10 %; esto es, hallamos precoz-
mente una asociacion con inflamacion y con disminucidén del
tejido graso. Cabe destacar que, aunque los pacientes inclui-
dos en nuestro estudio presenten un adecuado estado de hi-
dratacion con una ganancia de agua media sobre el peso seco
de 1,2 litros y un cociente OH/AEC medio de 7,5, hay una
prevalencia elevada de OH/AEC > 10 (48 %). Este hallazgo
nos obliga a plantearnos la necesidad de establecer criterios
mds estrictos en la definicion de la hiperhidratacion y mante-
ner a los pacientes con un peso mds ajustado e instarles a un
mejor cumplimiento terapéutico para conseguir menor ganan-
cia interdialitica. Teniendo en cuenta el elevado porcentaje
de hipertension arterial de nuestra muestra, consideramos que
elevaciones sensibles de la OH condicionan un riesgo de hi-
pertension volumen dependiente, pese a que revierta una vez
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finalizada la sesion y alcanzado el peso seco. Aunque nues-
tros datos simplemente son un corte transversal, tras com-
probar que los factores asociados a la hiperhidratacion son
los mismos marcando uno u otro punto de corte (10 % frente
a 15 %), es probable que su disminucion ejerza influencia
prondstica en los pacientes de HD.

Con respecto a la composicién corporal, hemos encontrado, al
igual que en estudios previos, que en los pacientes en HD un ma-
yor IMC es a expensas de presentar mayor ITG". Si bien es cierto
que se ha descrito una «epidemiologia inversa» en los pacientes en
didlisis, en los cuales la obesidad o el sobrepeso no se asocia con
una mayor mortalidad, comparados con los pacientes malnutridos,
es llamativo y alarmante que los pacientes con mayor ITG sean los
que presenten menor proporcién de tejido magro, probablemente
condicionado por la falta de ejercicio. El objetivo ideal de nuestros
pacientes deberia ser el mismo que en la poblacién general, es
decir, un IMC en rango, sobre todo a expensas de mayor ITM, y
con ello disminuir el desarrollo de eventos CV y de mortalidad'®?".

A pesar de que prdcticamente todos los pardmetros analiticos
inflamatorios analizados se encuentran en limites normales de
referencia, hallamos una asociacion entre el estado de hidrata-
cion y los niveles bajos de prealbimina. Este dato llamativo
confirma la existencia de microinflamacion virtualmente en to-
dos los pacientes de HD, y su repercusion, en este caso, sobre
la composicién corporal®. Sin embargo, las intervenciones lle-
vadas a cabo con objeto de disminuir dicha microinflamacién
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presentan resultados contradictorios y, por el momento, poco
prometedores, al menos en lo que a prondstico a largo plazo se
refiere?. Al ser la prealbidmina el tinico marcador inflamatorio
de asociacion con la sobrecarga de volumen, es posible que
implique que los pacientes sobrehidratados estén peor nutridos
y no necesariamente mds inflamados.

Nuestro trabajo tiene una serie de limitaciones, entre las que
destacan en primer lugar las propias de un estudio transversal
sin posibilidad de seguimiento. Sin embargo, de estos datos
y con la bibliografia disponible actualmente se pueden extra-
polar conclusiones en cuanto a la importancia de la OH que
deben ser confirmadas en estudios prospectivos. No dispone-
mos de un grupo control de sujetos sanos no en didlisis para
comparar las diferencias en la composicion corporal. Por di-
cha razon hemos combinado los criterios de OH basdndonos
en los estudios actualmente disponibles (OH/AEC > 15 %) y
un nuevo criterio mds estricto (OH/AEC > 10 %).

En conclusion, la disminucidn del criterio de hiperhidratacion
al 10 % se asocia con los mismos factores que manteniéndolo
enel 15 %, es decir, disminucién de prealbimina y de tejido
graso. Por dicha razon, y a la espera de estudios prospectivos
controlados, proponemos disminuir el limite de hiperhidra-
tacion medido por BIS asumiendo menores complicaciones.
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