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RESUMEN

Introduccion: El sobrepeso y la obesidad se asocian a un ma-
yor riesgo cardiovascular y mayor mortalidad en la pobla-
cién general, y existen datos controvertidos en la poblacion
en dialisis. Las adipoquinas (leptina, adiponectina) produ-
cidas en los adipocitos podrian jugar un papel en dicho
proceso, asi como los parametros inflamatorios (proteina
C reactiva [PCR], interleuquina 6 [IL-6]) pueden ser marca-
dores del mismo. Por otro lado, alcanzar el peso seco es
hoy uno de los principales objetivos de adecuacién en dié-
lisis porque la sobrehidratacion si es un claro predictor de
mortalidad. El objetivo de este trabajo es analizar la com-
posicién corporal mediante la técnica de bioimpedancia
espectroscopica en pacientes en hemodialisis (HD), eva-
luar la prevalencia de sobrepeso y sobrehidratacion y su
posible relaciéon con adipoquinas, parametros inflamato-
rios y nutricionales, técnica de HD (convencional [HD(C], he-
modiafiltracién on line [HDF-OL]) y necesidades de eritro-
poyetina. Métodos: En un estudio observacional
transversal, se ha realizado una bioimpedancia espectros-
copica pre-HD en mitad de la semana a 77 pacientes en HD
extrahospitalaria: 56 HDCy 21 HDF-OL. Se considera sobre-
peso cuando el indice de masa corporal (IMC) es > 25 kg/m?
y sobrehidratacion cuando ésta normalizada al agua extra-
celular es superior a 0,15. Se han analizado los parametros
clinicos y bioquimicos y se ha determinado IL-6, leptina y
adiponectina. Se han comparado estos datos entre los pa-
cientes con y sin sobrepeso, normo y sobrehidratados y con
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ambas técnicas de HD. Resultados: El 50% de los pacientes
cumplen criterios de sobrepeso y el 21% estan sobrehidra-
tados pre-HD. Los pacientes con sobrepeso tienen una pro-
porcién de grasa y agua extracelular superior (p < 0,001).
Los niveles de leptina (p = 0,001) y de PCR (p = 0,036) son
mas elevados, y los de adiponectina, mas reducidos (p =
0,003). Existe correlacion inversa entre el IMC y la masa
magra (p = 0,01). Los marcadores nutricionales (prealbu-
mina, albumina, proteinas totales, creatinina y transferri-
na) guardan relacién con la masa magra (p = 0,05). Al com-
parar las dos técnicas de HD, se observa menor proporcion
de grasa en la HDF-OL (p = 0,049) sin diferencias en el gra-
do de sobrehidratacién. En el analisis univariante, la edad,
la grasa, el cociente agua extracelular/intracelular, la lepti-
na, la hipoadectinemia, la menor masa muscular y la téc-
nica de HDC fueron predictores de sobrepeso. En el anali-
sis multivariante, la hipoadectinemia (odds ratio [OR]:
0,86; intervalo de confianza [IC] 0,76-0,98), la masa muscu-
lar (OR: 0,89; IC: 0,84-0,94) y la técnica de HDF-OL (OR:
0,20; IC: 0,04-0,99) predicen la ausencia de sobrepeso.
Conclusién: Este estudio observacional subraya la alta pre-
valencia de sobrepeso en la poblacion en HD extrahospi-
talaria y el hecho de que éste esta en relacién con la grasa
y el agua extracelular. Ademas, se acompafa de mayor in-
flamacién y de niveles superiores de leptina e inferiores de
adiponectina. La utilizacién de la técnica de HDF-OL se aso-
cia a menor sobrepeso por menor proporcion de grasa. La
bioimpedancia puede ser un arma mas en el proceso de
toma de decisiones ante los cambios de peso de los pacien-
tes en didlisis.

Palabras clave: Bioimpedancia. Hemodialisis. Hemodiafiltracion.
Adiponectina. Leptina. Interleuquina- 6.
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Body composition in patients on haemodialysis:
relationship between the type of haemodialysis and
inflammatory and nutritional parameters

ABSTRACT

Introduction: Overweight and obesity are associated to a
higher cardiovascular risk and mortality in the general
population and conflicting findings exist in the dialysis
population. Adipokines (Leptin, adiponectin) produced in
adipocytes may play a role in that process, and inflammatory
parameters (CRF, IL-6) may be markers for it. Nevertheless,
obtaining dry weight is today one of the main aims of
adequacy in dialysis because overhydration is a clear mortality
predictor. Objectives: The aim of this study was to analyse
body composition using an impedance spectroscopy technique
in patients on haemodialysis (HD): and evaluate overweight
and overhydration prevalence and its possible relation with
adipokines, inflammatory and nutritional parameters, HD
technique (Conventional [CHD], on-line haemodiafiltration
[OL-HFD]) and erythropoietin needs. Methods: In a cross-
sectional observational study, a pre-HD multifrequency
bioimpedance spectroscopy (BIS) was performed in the middle
of the week on 77 HD outpatients: 56 CHD and 21 OL-HFD.
Patients were considered overweight when Body Mass Index
(BMI) was >25kg/m? and overhydrated when overhydration
normalised for extracellular water was higher than 0.15].
Clinical and biochemical parameters were analysed and IL-6,
leptin and adiponectin levels were determined. This
information was analysed in overweight and non-overweight,
regular and overhydrated patients and both HD techniques.
Results: 50% of patients fulfilled overweight criteria and 21%
were pre-HD overhydrated. Overweight patients had a
superior fat and extracellular water content (P<.001). Leptin
(P=.001) and CRP (P=.036) levels were higher and adiponectin
levels were lower (P=.003). An inverse correlation did exist
between BMI and lean mass (P=.01). Nutritional markers
(prealbumin, albumin, total proteins, creatinine and
transferrin) were related to lean mass (P=.05). Comparing both
HD techniques, a lower fat content was observed in OL-HFD
(P=.049) without overhydration differences. In the univariate
analysis, age, fat, extracellularlintracellular water ratio, leptin,
hipoadiponectinaemia, lower lean mass and CHD technique
were predictors of overweight. In the multivariate analysis,
hipoadiponectinaemia (OR: 0.86; IC: 0.76-0.98), lean mass (OR:
0.89; IC: 0.84-0.94) and OL-HFD technique (OR: 0.200; IC: 0.04-
0.99) predicted the absence of overweight. Conclusion: This
observational study emphasises the high prevalence of
overweight in the outpatient haemodialysis population, as
long as overweight is related with fat and extracellular water.
Furthermore, it is accompanied by higher inflammation and
leptin levels and lower levels of adiponectin. The use of the OL-
HFD technique is associated to less overweight and fat content.
Bioimpedance may prove to be a valuable ally for decisions
regarding weight changes in dialysis patients.

Keywords: Bioimpedance. Hemodialysis. Hemodiafiltration.
Adiponectin. Leptin. Interleukin-6.
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INTRODUCCION

La insuficiencia renal crénica (IRC) es un problema de sa-
lud piiblica que suele ir acompafiado de una elevada morta-
lidad de origen cardiovascular' cuya causa no ha sido cla-
ramente establecida. Entre los posibles factores que deben
tenerse en consideracién estdn la hipertension arterial
(HTA) y el sobrepeso-obesidad.

El estado anormal de sobrehidratacién en los pacientes en
didlisis se ha relacionado con HTA, hipertrofia ventricular
izquierda y otros efectos cardiovasculares adversos?, y con-
lleva un riesgo demostrado de mortalidad, por lo que alcan-
zar el peso seco se considera en el momento actual uno de
los objetivos principales de didlisis adecuada’.

En la poblacién general, el sobrepeso y la obesidad son fe-
némenos cada vez mds prevalentes y van asociados a un
mayor riesgo cardiovascular y a mayor mortalidad*. Sin
embargo, en «algunos» (aunque no en todos) estudios de
supervivencia en pacientes en hemodidlisis (HD) se produ-
ce el llamado fendmeno de la «obesidad paradéjica» o de
la epidemiologia inversa, en el que un indice de masa cor-
poral (IMC) mayor se acompafia de una mejor superviven-
cia’. En esta poblacién, que es compleja, existen datos que
indican que la relacion entre la adiposidad y los factores de
riesgo cardiovascular no siguen los mismos patrones que
en la poblacién normal. De hecho, en la IRC en estadio 5
existe frecuentemente dislipemia e inflamacién en pacien-
tes sin sobrepeso®.

El tejido adiposo es un érgano complejo, con funciones
pleiotrépicas mds alld del mero almacenamiento de energia.
En €l se secretan un nimero de proteinas (adipoquinas) que
incluyen la leptina y la adiponectina y también citoquinas
como la interleuquina-6 (IL-6). Hoy se considera que el te-
jido graso juega un papel importante en el medio urémico
catabdlico a través de su influencia en la inflamacién sisté-
mica y la anorexia urémica en relacién con la produccién de
estas moléculas’. La leptina regula el apetito y el catabolis-
mo energético. Su concentracién sérica es un buen marca-
dor de la masa grasa (MG) tanto en pacientes obesos®"
como en no obesos con IRC™. Se considera una toxina uré-
mica de peso molecular medio (16.000 daltons), cuya elimi-
nacién es mayor con membranas de alta permeabilidad y
con técnicas de hemodiafiltracién (HDF)'"". La adiponecti-
na es una hormona secretada también casi exclusivamente
por los adipocitos, que tiene por el contrario propiedades
antiaterogénicas y antiinflamatorias y cuyos niveles se en-
cuentran disminuidos en sujetos obesos'?.

Entre los marcadores de inflamacidn, la proteina C reacti-
va (PCR) es, ademads, un marcador de riesgo cardiovascu-
lar en la poblaciéon general” y en los pacientes en didli-
sis', asi como también lo es el nivel plasmético de alguna
citoquina como la IL-6".

Nefrologia 2012;32(4):467-76



Paloma Gallar-Ruiz et al. Composiciéon corporal en hemodialisis

El andlisis de bioimpedancia eléctrica espectroscépica (BIS)
es un método no invasivo, ttil tanto para la medida del liqui-
do corporal como para evaluar la MG y la masa magra, que
en realidad es expresion de la masa muscular. Ha sido vali-
dado recientemente en la poblacion en HD* persiguiendo so-
bre todo el establecimiento del peso seco.

El propésito del presente trabajo es analizar la composicion
corporal de los pacientes en HD mediante BIS evaluando la
prevalencia de sobrepeso y sobrehidratacion en una pobla-
cién extrahospitalaria de HD y su posible relacién con la téc-
nica de HD (convencional [HDC] y técnicas de hemodiafil-
tracién con reposiciéon de liquido on line [HDF-OL]),
adipoquinas (leptina, adiponectina), pardmetros inflamatorios
(PCR, IL-6) y nutricionales (prealbimina, albimina, protei-
nas totales, colesterol, transferrina) o necesidades de factores
estimulantes de la eritropoyesis para mantener niveles ade-
cuados de hemoglobina (Hb).

PACIENTES Y METODOS

Este estudio incluye en un corte transversal a 77 pacientes cli-
nicamente estables en HD (n = 77) en el centro extrahospita-
lario ubicado en un centro de salud dependiente del Hospital
Severo Ochoa. De ellos, 56 pacientes se dializaban de forma
convencional (HDC) con membrana de polisulfona de per-
meabilidad media (n = 56) y 21 pacientes con técnica de
HDF-OL con membrana de polisulfona de alta permeabilidad
y con volumen de reposicién minima de 18 litros (n = 21). El
estudio fue aprobado por el comité ético del hospital. Todos
los pacientes fueron invitados a participar; todos aceptaron y
fueron incluidos en el estudio firmando el consentimiento. La
duracién minima de la sesién de didlisis con cualquier técni-
ca fue de 4 horas, y la frecuencia de las mismas, de tres ve-
ces por semana, utilizando agua ultrapura cuya calidad se
evalu6 mensualmente por cinética colorimétrica (Método
Farmacopea Europea VI edic. Métodos).

La etiologia de la IRC era glomerulonefritis crénica
(18%), nefropatia intersticial (14%), enfermedad poliquis-
tica (6%), nefroangiosclerosis (19%), nefropatia diabética
(19%), idiopatica (11%) y otras causas (12%). En cada pa-
ciente, la comorbilidad se evalué mediante el indice de co-
morbilidad de Charlson'. El 21% de los pacientes eran
diabéticos y el 24% presentaban en la historia clinica da-
tos de enfermedad cardiovascular.

Parametros bioquimicos

Las muestras de sangre se extrajeron en ayunas, antes de la se-
gunda sesion de didlisis de la semana, tras 20 minutos en posi-
cion semisentada. Los Vacutainer® se conservaron en frio y se
colocaron inmediatamente en hielo, se centrifugaron a -4 °C 'y
el suero se almaceno a —40 °C hasta el andlisis. Las medidas
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de la creatinina sérica, colesterol, proteinas totales, albimi-
na, transferrina, prealbimina y PCR fueron analizadas utili-
zando métodos certificados en el Departamento de Bioqui-
mica del Hospital Severo Ochoa. La paratohormona fue
medida por quimioluminiscencia (valores de referencia: 16-
87 pg/ml).

Los niveles de leptina se determinaron en plasma de hepari-
na de litio mediante el ensayo Human Leptin ELISA (Me-
diagnost; sensibilidad de 0,01 ng/ml, especificidad y preci-
sion interanalisis del 7,5% e intraanalisis del 4,35%. Valores
de referencia: mujeres, percentil 50 para IMC = 24: 10 ng/ml;
varones, percentil 50 para IMC = 24: 2,55 ng/ml).

La determinacién de adiponectina se ha realizado en plasma
de heparina de litio mediante el ensayo Adiponectin ELISA
(Mediagnost; sensibilidad de 0,6 ng/ml, especificidad, preci-
sion interanalisis del 6,7% e intraanalisis del 4,7%. Valores
de referencia: mujeres: 4-19 4 pg/ml; varones: 2-13.,9 pg/ml).

La IL-6 se ha realizado en plasma de heparina de litio me-
diante el ensayo Human IL-6 immunoassay (R&D Systems;
sensibilidad de 0,7 ng/ml, especificidad, precisién interandli-
sis del 6,4% e intraanalisis del 4,2%. Valores de referencia:
3,12-12,5 ng/ml).

Se consider6 inflamados a los pacientes con niveles de IL-6
o de PCR superiores a la mediana (> 12,5 ng/ml y > 5,05
ng/ml, respectivamente).

El indice de resistencia a la eritropoyetina se definié como la
dosis semanal de eritropoyetina (U/kg predidlisis/dosis) divi-
dida por el nivel de Hb en g/dl.

El peso seco del paciente se estableci6 por criterios clini-
cos y se ajustd inmediatamente después de cada sesion de
didlisis.

Se considerd sobrepeso cuando el IMC era superior o igual a
25 kg/m?.

Medida de la bioimpedancia

Fue realizada inmediatamente antes de la segunda sesién de
didlisis de la semana. Todos los pacientes fueron tallados y
pesados. Se calcul6 el IMC. Se utilizé un equipo de multifre-
ciencia (Body Composition Monitor, BCM, Fresenius Medi-
cal Care). Se determind el agua extracelular en litros (AEC;
ECW), agua intracelular (AIC; ICW), agua corporal total
(ACT; TBW), masa magra total en kg (MMT; LTM) y relati-
va en porcentaje (rel MMT; LTM %), MG total en kg (MGT,;
FAT) y relativa en porcentaje (rel MG; FAT %), cociente
AEC/AIC (ECW/ICW) y AEC/ACT (ECW/TBW), masa ce-
lular total en kg (MCT; BCM), dngulo de fase (Phi50), so-
brehidratacion (SH; OH) en 1. Se indican las siglas también
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en inglés para facilitar la lectura de los resultados a los pro-
fesionales habituados a su utilizacién.

El BCM calcula la SH por la diferencia entre el AEC es-
perada y la medida. Este método estd basado en la hipé-
tesis de las propiedades constantes de la hidratacién de
los tejidos, asumiendo que la SH en los pacientes en dié-
lisis estd primariamente expresada en un espacio extrace-
lular expandido. La SH se define en el rango de la norma-
lidad desde el percentil 10 hasta el 90 de la poblacién
sana, variando de —1 1 a +1 1". Los sujetos con valores de
SH superiores al percentil 90 (+1,1 1) se consideran sobre-
hidratados, y con valores inferiores al percentil 10 (-1,1 I)
se consideran deplecionados. El estado de SH se normali-
za con el AEC (SH/AEC;OH/ECW), dividiendo asi a los
pacientes en un grupo normohidratado o sobrehidratado.
Se consideré SH si el cociente SH/AEC era superior a
0,15°.

Analisis estadistico

Todos los andlisis estadisticos se realizaron utilizando
el programa SPSS versién 12 (SPSS Inc, Chicago). Las
variables normalmente distribuidas se expresan como
media + desviacion estdndar, y las variables que no si-
guen una distribucién normal, como mediana y rango
(minimo y miximo). También las variables categoricas
se expresan como nimero y porcentaje. La comparacion
entre grupos se ha realizado mediante la 7 de Student, el
test de Mann-Witney o de 2, segin el tipo de variable.
Para el andlisis univariante se ha realizado la correla-
cion de Pearson o de Spearman, segin la naturaleza de
la variable. Se emple6 un andlisis de regresidn logisti-
ca, tanto simple como multiple, para evaluar la influen-
cia de diversas variables sobre la presencia de un IMC
> 25 kg/m?®. En el andlisis multivariante se incluyeron
todas las variables que presentaron correlacién estadis-
ticamente significativa con el IMC y se empled el mé-
todo de pasos adelante para la seleccion de las varia-
bles, con la razén de verosimilitudes como criterio para
la inclusién de una variable en el modelo. Se empled un
valor de probabilidad inferior a 0,05 como criterio de
significacion.

RESULTADOS

Caracteristicas generales, niveles de adipoquinas,
parametros nutricionales e inflamatorios y analisis
de composicion corporal de nuestra poblacién en
hemodialisis

Este estudio incluye a 77 pacientes prevalentes de una uni-
dad extrahospitalaria de HD en un dnico centro: 56 fueron
tratados con HDC y 21 con HDF-OL.
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Treinta y nueve pacientes (50%) cumplian criterios de
sobrepeso (IMC > 25 kg/m?). El peso de éstos era de 77
+ 11 kg, y el de los pacientes sin sobrepeso, de 57 + 7,66
kg (p =0,001).

Al comparar los pacientes con y sin sobrepeso (tabla 1),
se observa que aquéllos con sobrepeso son mayores, lle-
van menos tiempo en didlisis, tienen unos niveles de ten-
sién arterial diastélica menores y utilizan con mayor fre-
cuencia técnicas de HD convencional. No hay mayor
porcentaje de diabéticos entre los pacientes con sobrepe-
so. Sus niveles de PCR y de leptina son més elevados y
los de adiponectina més reducidos, y no hay diferencia
en los pardmetros nutricionales ni en las necesidades de
eritropoyetina.

En el andlisis de composicion corporal, los pacientes
con sobrepeso tienen mayor proporcion de grasa, mas
AEC y menor proporcion de masa muscular.

Al comparar estos datos segtin las dos técnicas de HD
(tabla 2), se observa una menor cantidad de grasa en el
grupo de pacientes que se dializan con HDF-OL. El
tiempo en HD es mayor, pero la comorbilidad y el IMC
son menores en los tratados con HDF-OL. Los niveles
de adipoquinas, pardmetros nutricionales e inflamato-
rios, asi como las necesidades de eritropoyetina, no
muestran diferencias entre ambas técnicas.

La distribucién del estado de hidratacion de los pacien-
tes puede observarse en la figura 1.

Estdn sobrehidratados 16 pacientes (20,7%). Al compa-
rar los pacientes sobre y normohidratados, los sobrehi-
dratados tienen el indice de comorbilidad de Charlson
mayor (6,37 £ 2,50 vs. 5,03 + 2,04, p = 0,029), la ten-
sion arterial diastélica menor (60 + 70 vs. 76 + 12, p =
0,015), muestran una tendencia a mayor AEC (15 +
5,15 vs. 14 £ 1,89, p = 0,255) y menor AIC (15 + 2,93
vs. 16,35, p = 0,530), por lo que el cociente AEC/AIC
es mayor (1,05 £ 0,18 vs. 0,90 = 0,11, p = 0,049), asi
como la SH normalizada para el AEC (0,20 = 0,05 vs.
0,05 = 0,06, p < 0,001). Sorprendentemente, el peso
pre-HD es menor (61,49 = 10,9 vs. 69,40 + 14,37, p =
0,044). EIl resto de los pardmetros clinicos, bioquimi-
cos o de bioimpedancia no muestran diferencias entre
ambos.

En el global de los pacientes, un 30% tienen niveles ele-
vados de leptina, un 10% los de IL-6 y sélo un 1% tie-
nen niveles de adiponectina inferiores a los valores mi-
nimos. Los niveles de leptina fueron més elevados en
mujeres, 26 ng/ml (rango: 1,4-128), que en varones,
4,70 ng/ml (rango: 2,20-58) (p < 0,01). No existian di-
ferencias por razones de sexo en los niveles de IL-6 y
adiponectina.
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Tabla 1. Caracteristicas clinicas, niveles de adipoquinas, marcadores nutricionales e inflamatorios y analisis de
composicion corporal de los pacientes segun IMC

IMC > 25 Kg/m? IMC < 25 kg/m? Valor de p

n 39 pacientes (50%) 38 (50%)

Edad (anos) 62,31+ 11,92 52,957,4216 0,007
Tiempo en HD (mes) 38,69 + 45,75 70,37 + 86,39 0,047
Sexo (varén %) 26 (66%) 24(63%) 0,467
TAS (mmHg) 130+ 18 140 + 24 0,059
TAD (mmHg) 69 + 13 77 £12 0,011
IC Charlson 6,66 £ 1,93 4,94 + 2,40 0,152
Diabetes (%) 11 (28%) 10 (26%) 0,528
Enfermedad cardiovascular (%) 39 (50%) 20 (43%) 0,704
Técnica HDF-OL 6 (15%) 15 (39%) 0,022
iPTH (pg/ml) 328,24 + 26,44 302 + 290,08 0,715
Protefna C reactiva (mg/l) 15,00 (3-58) 8,85 (1-76) 0,036
Interleuguina-6 (ng/ml) 11,08 (4,8-26,60) 8,88 (4,10-45,60) 0,172
Leptina (ng/ml) 41(0,8-102) 23(0,8-128) 0,001
Adiponectina (u/ml) 9,13+ 5,11 13,94 + 6,36 0,003
Colesterol (mg/dl) 157 + 38 148 + 41 0,292
Proteinas totales (g/dl) 7,05 + 0,56 6,86 + 0,61 0,172
Albumina (g/dl) 3,78 0,32 3,75+ 0,43 0,703
PrealbUmina (g/dl) 29,85+ 7,23 32,34+ 7,75 0,348
Hemoglobina (g/dl) 11,38+ 1,26 11,72 £ 1,50 0,504
IREPO (U/kg/sem/hemoglobina) 22 + 21 22+ 16 0,247
Composicién corporal

ACT, TBW (I) 33,61 +£5,34 30+ 50 0,010
AEC; ECW (I) 16 + 256 13+2,62 0,000
AIC; ICW (1) 16 + 3,34 16+ 3,44 0,455
AEC/AIC; ECWACW 1+0,14 0,87 £0,14 0,000
MMT; LTM (kg) 319 34 + 8,95 0,166
MM relativa (%) 40 + 16 60+ 16 0,000
IMM; LTI 11 +£2,72 12 £ 2,60 0,051
Grasa; (kg) 32 + 8,86 16+ 11 0,000
Grasa relativa (%) 42 + 12 27 £12 0,000
MTA; ATM (kg) 44 + 12 22 +16 0,000
MCC; BCM (kg) 16+6 18+5,8 0,131
SH; OH (I) 1,22 + 1,66 1,06 + 1,57 0,711
AF; Pi50 4,54 + 0,94 5,77 £ 1 0,071
AEC/ACT, ECW/TBW 0,49 + 0,39 0,46 + 0,03 0,030
ACT/peso 0,47 + 0,08 0,49 + 0,08 0,201
SH/AEC; OH/ECW 0,07 £ 0,09 0,07 £ 0,10 0,071

Los datos se expresan como media + desviacion estandar, porcentaje o mediana y rango. ACT (TBW); agua corporal total; AEC
(ECW): agua extracelular; AF: angulo de fase; AIC (ICW): agua intracelular; HD: hemodiélisis; HDF-OL: hemodiafiltracion on-line, IC
Charlson: indice de comorbilidad de Charlson; IMC: indice de masa corporal; IMM (LTI): indice de masa muscular; iPTH: hormona
paratiroidea intacta; IREPO: indice de resistencia a la eritropoyetina: MCC (BCM): masa celular total; MM: masa magra; MMT (LTM):
masa muscular total; MTA (ATM): masa de tejido adiposo; SH (OH): sobrehidratacion; TAD: tensién arterial diastolica; TAS: tension
arterial sistolica.
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Tabla 2. Caracteristicas clinicas, niveles de adipoquinas, marcadores nutricionales e inflamatorios y analisis de

composicion corporal de los pacientes segun la técnica de hemodialisis

HDF-OL HD convencional Valor de p
n 21 56
Edad 56+ 14 57 £ 16 ns
Tiempo en HD (mes) 129 + 80 26 =39 <0,001
Sexo (varon) 52% 69% ns
TAS (mmHg) 136 + 25 135+ 21 ns
TAD (mmHg) 72 +13 73+ 13 ns
IC Charlson 4,47 + 1,88 5,62 +2,23 0,040
Diabetes (%) 21% 31% ns
Enfermedad cardiovascular 33% 46% ns
IMC 23+ 3,20 26 + 4,81 < 0,05
iPTH 362 + 313 295 + 259 ns
Proteina C reactiva (mg/l) 6,45 (3-58) 5,05 (1-76) 0,994
Interleuguina-6 (ng/ml) 8,60 (4,8-26,60) 7,60 (4,10-45,60) 0,436
Leptina (ng/ml) 33(0,8-128) 30 (0,60-102) 0,623
Adiponectina (w/ml) 10,60 = 5,11 9,20+ 12 0,463
Colesterol (mg/dl) 147 + 38 155 + 37 0,406
Proteinas totales (g/dl) 6,94 + 0,61 6,97 + 0,59 0,830
Albdmina (g/dl) 3,82+£0,32 3,75+0,39 0,503
Prealbumina 26 + 3,56 31,54 +7,75 0,142
Hemoglobina (g/dl) 12,38 £ 1,26 11,72 £ 1,50 0,232
IREPO (U/kg/sem/hemoglobina) 22 + 21 22 +16 0,247
Composicién corporal
ACT; TBW (1) 30,61 £5,34 32+5 0,256
AEC; ECW () 14 + 2,56 15+ 2,62 0,246
AIC; ICW (I) 15+ 3,34 16+ 3,44 0,347
AEC/AIC; ECW/ICW 0,93 +£0,14 0,93+0,14 0,965
MMT; LTM (kg) 329 32 +8,95 0,802
MM relativa (%) 53+ 16 48 £ 16 0,318
IMM; LTI 12+2,72 12 + 2,60 0,866
Grasa; (kg) 20 + 8,86 26 £ 11 0,049
Grasa relativa (%) 32+12 36+12 0,05
MTA; ATM (kg) 28 +12 35+ 16 0,05
MCC; BCM (kg) 17 £6 17 £5,8 0,804
SH; OH (I) 1,42 £ 1,66 1,06 £ 1,57 0,389
AF; Pi50 4,64 +0,94 4,77 £ 1 0,704
AEC/ACT; ECW/TBW 0,42 + 0,39 0,48 + 0,03 0,967
SH/AEC; OH/ECW 0,09 + 0,09 0,06 + 0,10 0,265

Los datos se expresan como mediana (rango) y media + desviacion estandar. ACT (TBW); agua corporal total; AEC (ECW): agua
extracelular; AF: dangulo de fase; AIC (ICW): agua intracelular; HD: hemodialisis; HDF-OL: hemodiafiltracién on-line; IC Charlson:
indice de comorbilidad de Charlson; IMC: indice de masa corporal; IMM (LTI): indice de masa muscular; iPTH: hormona paratiroidea
intacta; IREPO: indice de resistencia a la eritropoyetina: MCC (BCM): masa celular total; MM: masa magra; ns: no significativa; MMT
(LTM): masa muscular total; MTA (ATM): masa de tejido adiposo; SH (OH): sobrehidratacion; TAD: tensién arterial diastélica; TAS:
tension arterial sistolica.

472 Nefrologia 2012;32(4):467-76



Paloma Gallar-Ruiz et al. Composiciéon corporal en hemodialisis

Mean = 0,0706
DS =0,09819
n=77

Frecuencia

-0,20

-0,10 0,00 0,10 0,20 0,30
SH en I/AEC

Figura 1. Distribucién del estado de sobrehidratacion
normalizado para el agua extracelular.

AEC: agua extracelular; DS: desviaciéon estandar;

SH en [: sobrehidratacion en litros.

Correlaciones univariadas de adipoquinas,
marcadores nutricionales, inflamatorios y
parametros de composicion corporal con el indice
de masa corporal

- Existe correlacion entre el IMC y la edad (Pearson p =
0,01), la grasa (Pearson, p < 0,001; figura 2), el agua cor-
poral (Pearson, p = 0,01) y la leptina (Spearman, p =
0,01), y negativa con la masa magra (Pearson, p < 0,01),
la adiponectina (Pearson, p =0,01) y con la técnica de HD
(Spearman, p = 0,05) (tabla 3). No hay correlacién entre
el IMC y la SH normalizada.

- Los niveles de PCR tienen una correlacion positiva con la
grasa total (Spearman, p < 0,05) y la IL-6 guarda relacién
con la edad (Spearman, p < 0,05).

- De los marcadores nutricionales, la prealbimina (Pearson,
p < 0,05), la albiimina (Pearson, p < 0,05), las proteinas
totales (Pearson, p < 0,05), la creatinina (Pearson, p <
0,01) y la transferrina (Pearson, p < 0,01) guardan rela-
cién con la masa magra total y relativa (Pearson, p < 0,05)
(tabla 4).

Analisis uni y multivariante de regresion lineal
logistica multiple: posibles factores predictivos de
sobrepeso

Los datos de este apartado se recogen en la tabla 5.

Nefrologia 2012;32(4):467-76
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- En el analisis univariante, la edad, el cociente AEC/AIC,
la grasa y la masa magra relativas, la leptina, la adiponec-
tina y la técnica de HD (HDF-OL) fueron predictoras de
sobrepeso.

- En el andlisis multivariante, introdujimos como variable
dependiente el IMC >25 kg/m? y como independientes las
variables que habian sido predictoras del mismo en el ana-
lisis univariante. Por cada aumento en un punto porcen-
tual de la masa muscular, el riesgo de sobrepeso descien-
de un 11% (odds ratio[OR]: 0,89; intervalo de confianza
[IC]: 0,84-0,94); por cada aumento en un punto porcen-
tual de adiponectina, el riesgo de sobrepeso desciende un
12% (OR: 0,86; IC: 0,76-0,98) y con la técnica de HD
(HDF-OL) el riesgo de sobrepeso decrece un 80%, aun-
que el IC es muy amplio (OR: 0,20; IC: 0,04-0,99).

DISCUSION

El presente estudio observacional analiza la composicién cor-
poral de una poblacién extrahospitalaria de pacientes en HD
y subraya en primer lugar la alta prevalencia de sobrepeso
(50%), mayor que de SH (21%), y que éste es debido funda-
mentalmente a una proporcién de grasa mayor. Ademads,
nuestros resultados sugieren que las diferentes técnicas de
HD podrian tener un efecto en la composicién corporal. Es-
pecificamente, la HDF-OL se asocia a una proporcién de gra-
sa corporal menor que la HD convencional, independiente-
mente de otras variables de confusién. Somos conscientes del

it/;mz) Correlacién IMC y grasa corporal
45 S
40 + °
354 B
o
30+ il 39%°°°
9| g 069
p °6mo )
254 °o° & °® 0o
25 O&oo o
20 i
8 %00 rz01921: p < 0,01
154 8
1 1 1 1 1 1 1 1
0,0/ 1[10,01||20,0/| 130,0 | |40,0| | 50/0|| 60,0 | 70,0
Grasa

Figura 2. Correlacion (Pearson) entre indice de masa
corporal y grasa total en 77 pacientes en hemodialisis.
IMC: indice de masa corporal.
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Tabla 3. Correlacién bivariada entre indice de masa
corporal y variables estudiadas

Variable Rho Valor de p
Edad (afios) (Pearson) 0,303 0,01
Grasa (kg) (Pearson) 0,723 0,01
Grasa relativa (%) (Pearson) 0,600 0,01
Agua corporal total (I) (Pearson) 0,293 0,01
Agua extracelular (I) (Pearson) 0,493 0,01
AEC/AIC (Pearson) -0,22 < 0,001
Leptina (ng/ml) (Spearman) 0,410 0,01
Adiponectina (ug/ml) (Pearson) -0,374 0,01
Masa muscular (kg) (Pearson) -0,605 0,01
Técnica HD (HDC vs. HDF-OL) (S) -0,270 0,05

AEC/AIC: agua extracelular/agua intracelular; HD: hemodidlisis;
HDC: hemodidlisis convencional; HDF-OL: hemodiafiltracién on-line.

pequefio tamafio de la muestra, sobre todo de los pacientes
con HDF-OL, y de la naturaleza observacional de nuestro di-
sefio, pero esperamos que estos resultados puedan ser confir-
mados en estudios posteriores. Hasta este momento, no tene-
mos conocimiento de publicaciones que muestren esta
asociacion entre la técnica de HD y la proporcién corporal de
grasa y sobrepeso. La razén por la que la HDF-OL podria
contribuir a reducir la MG podria estar en relacién con el ha-
llazgo de que la concentracién sérica de leptina puede estar
influida por el tipo de membrana, depurdndose mejor con
membranas de alta permeabilidad” y con la técnica de hemo-
diafiltracién con reinfusion en linea". Nosotros no lo hemos
observado, pero se sabe que la leptina sufre un fenémeno de
rebote que guarda relacion con el aclaramiento instantdneo
del soluto', que podria ser responsable de nuestros resulta-
dos, como consecuencia de una posible mejor depuracién en
HDF-OL.

Se ha especulado con que la relacién entre la adiposidad y los
factores de riesgo vascular en los pacientes en HD podria es-
tar en relacion con la leptina producida por el tejido graso'®".
Esta adipoquina incide directamente sobre la presion arterial y
puede producir dafio vascular a través de un efecto central y
de un efecto directo sobre los vasos y sobre el corazén®. Por
el contrario, varios estudios han sefialado que son los niveles
disminuidos de adiponectina y el depdsito abdominal de la
grasa® los realmente responsables del dafio vascular, al en-
contrar una relacién inversa entre los niveles de adiponectina
y el IMC o la MG®. Es, ademds, la adiponectina la que tiene
valor predictivo en el sobrepeso actuando como un agente
protector cardiorrenal'? con propiedades antiaterogénicas y
antiinflamatorias, sobre todo la adiponectina de alto peso mo-
lecular, que es la forma activa®. Existe una relacién inversa
con la grasa de localizacién abdominal visceral en los pacien-
tes en HD’, y es ésta la que guarda relacion con la inflama-
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Tabla 4. Correlaciéon binaria (Pearson) entre la masa
muscular y los marcadores nutricionales

Variable Rho Valor de p
Prealbdmina (g/dl) 0,291 0,05
Albumina (g/dl) 0,280 0,01
Creatinina (mg/dl) 0,431 0,01
Transferrina 0,291 0,01

cion, la malnutricién y el aumento de mortalidad®. Se piensa
que la hipoadiponectinemia podria ser uno de los mecanismos
por el que el acimulo de grasa produce aterosclerosis. De he-
cho Zocalli et al. demostraron que el grupo de pacientes en
HD con niveles séricos més bajos de adiponectina tenia una
tasa mds alta de eventos cardiovasculares en un periodo de ob-
servacion de un afo®. Parece que la grasa visceral actuaria
suprimiendo de forma directa la secrecién de adiponectina
por los adipocitos®. En nuestros pacientes, el porcentaje con
hipoadiponectinemia es muy bajo y no hubo diferencias en
los niveles plasmdticos de adiponectina segin el tipo de
membrana utilizada. Sin embargo, los niveles de adiponecti-
na fueron significativamente mds bajos en nuestros pacientes
con sobrepeso, y en este grupo hubo una proporcién més alta
de pacientes con enfermedad cardiovascular, aunque no al-
canzara significacién estadistica.

Se confirma la existencia de una relacion directa entre la MG
y niveles de leptina y el IMC, e inversa entre ésta y los nive-
les de adiponectina.

La mayor supervivencia observada en algunos estudios en
los pacientes con un IMC mads alto podria indicar en reali-
dad la existencia de mayor masa muscular debido a una ma-
yor ingesta proteica”. En nuestros pacientes existe una rela-
cién inversa entre el IMC y la masa magra, que quizd se
pueda explicar por el mayor sedentarismo que suele acom-
pafar a la obesidad, como ocurre en la poblacién general.
Los pardmetros nutricionales bioquimicos estudiados guar-
dan relacién con la masa magra. A mejor nutricién, mas masa
magra y menos IMC, y a peor nutricién, mds grasa y mds
IMC. La masa magra es, en nuestro caso, un factor predicti-
vo de ausencia de sobrepeso.

La HDF-OL se ha asociado a menor inflamacion®, a una eli-
minacion mas eficiente de las toxinas urémicas®*, a una in-
cidencia menor de eventos cardiovasculares® y a unos nive-
les mejores de 25 OH vitamina D*. Es posible que los
menores niveles de grasa en nuestros pacientes en HDF-OL
pudieran justificar lo anteriormente expuesto.

Aunque no existe evidencia de que la membrana de alta permea-
bilidad o la técnica de HDL-OL mejoren el prondstico de los pa-
cientes en didlisis, parece haber una tendencia a favor de ambas
en algunos estudios®*. Un aspecto todavia no aclarado es si la me-
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Tabla 5. Analisis uni y multivariante de regresion lineal logistica multiple: posibles factores predictivos de sobrepeso

Analisis univariante

Analisis multivariante

Variables independientes Odds ratio 1C 95% Valor de p Odds ratio 1C 95% Valor de p
Edad (afios) 1,04 (1,01 a 1,08) 0,011

AEC/AIC (x10) 2,29(1,48 a 3,53) < 0,001

Grasa relativa (%) 1,17 (1,09 a 1,26) < 0,001

MM relativa (%) 0,89 (0,84 a 0,94) < 0,001 0,89 (0,84 a 0,94) < 0,001
Leptina (ng/ml) 1,03 (1,01 a 1,06) 0,012

Adiponectina (ug/ml) 0,87 (0,80 a 0,96) 0,005 0,86 (0,76 a 0,98) 0,021
HD (HDF-OL vs. HC) 0,28 (0,09 a 0,82) 0,021 0,20 (0,04 a 0,99) 0,049

Sobrepeso calculado basandose en un IMC > 25 kg/m?. AEC/AIC: agua extracelular/agua intracelular; HC: hemodialisis convencional;
HD: hemodidlisis; HDF-OL: hemodiafiltracion on-line; IC: intervalo de confianza; IMC: indice de masa corporal; MM: masa muscular;

p: probabilidad.

El andlisis multivariante se hizo por pasos adelante, inicialmente con todas las variables expuestas en el analisis univariante; las tres
variables presentadas (masa muscular relativa, adiponectina y técnica de hemodidlisis) fueron las que se incluyeron en el modelo final.

jora del prondstico de los pacientes en la HDF-OL se debe a la uti-
lizacién de membranas de alta permeabilidad o de agua ultrapu-
ra**, Estudios recientes no han podido demostrar un beneficio de
la HDF-OL sobre el control de la anemia, la nutricion, el metabo-
lismo mineral, el control de la tension arterial ni sobre el control
del volumen®. Nosotros hemos observado la existencia de una
proporcién de grasa menor en los pacientes con la técnica de HDF-
OL, pero no hemos observado diferencias en el estado de hidrata-
cidn, en el control de la tension arterial, en las necesidades de
agentes estimulantes de la eritropoyesis ni en los pardmetros nu-
tricionales.

Por dltimo, la mayor prevalencia de inflamacién en los pacien-
tes con IRC se ha puesto en relacién con un aumento de la ex-
presion del gen de la leptina®. En nuestra experiencia, la in-
flamacién medida por la PCR esté en relacion directa con el
aumento de grasa corporal y con el IMC, e inversa con la adi-
ponectina. No hemos encontrado relacién entre los marcado-
res inflamatorios y la situacién de volumen extracelular como
indican algunos trabajos'>*. Alrededor de un 21% de nuestros
pacientes en HD estdn sobrehidratados en situacién de predid-
lisis, similar a la prevalencia de otros centros con una politica
similar a la nuestra respecto al peso ideal®*. No hemos encon-
trado diferencias en la masa magra o en la MG entre los pa-
cientes con o sin SH.

De nuestro estudio podemos concluir que el sobrepeso en los
pacientes en HD tiene una alta prevalencia (50%) y que las di-
ferentes técnicas de HD se asocian a diferencias en la compo-
sicion corporal.

Nuestros datos sugieren que, ademds de la restriccién de agua
y sal, debemos indicar ejercicio fisico a nuestros pacientes.

La técnica de HDF-OL podria reducir uno de los factores de ries-
go cardiovascular: el sobrepeso por aumento de la MG corporal.

Nefrologia 2012;32(4):467-76

La bioimpedancia permite la valoracién continuada de los dife-
rentes pardmetros de composicion corporal, pudiendo ser un
arma en la toma de decisiones ante los cambios de peso de los
pacientes en didlisis.
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