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RESUMEN

Existe evidencia de la relacion entre rigidez arterial y malnutricién en el paciente con
hemodidlisis. La presencia de malnutricion independiente de la inflamacion puede
contribuir a la disfuncion vascular. El objetivo fue determinar la asociacion entre el
estado de malnutricién-inflamacién con la rigidez arterial, ya que la deteccion
oportuna de estas complicaciones podria optimizar su prondstico y tratamiento.
Estudio transversal prospectivo y analitico. Pacientes con Enfermedad Renal
Cronica en Etapa 5 en hemodialisis por = 3 meses, de cualquier etiologia (febrero-
agosto 2019). Se realiz6 toma de Presion Adrtica Central, Velocidad de Onda de
Pulso e indice de Aumentacién, por método oscilométrico no invasivo. Se obtuvieron
albumina y transferrina sérica el mismo dia, se calculé el score de Malnutricion-
Inflamacién (MIS) de cada paciente y el consumo de alimentos por recordatorio de
24 horas. Con una muestra de 25 pacientes; 16 obtuvieron un score MIS de riesgo
bajo (< 7 puntos) y 9 de riesgo alto (= 8 puntos). Se encontr6 una correlacion inversa
entre el score MIS y la PAC (p=0.006), sugiriendo un mayor cambio en el porcentaje
de la PAC si se comparan los valores antes y después de la hemodidlisis, con
relacion al riesgo bajo MIS. El IAu, marcador de rigidez arterial, mostré poco cambio
en los pacientes con riesgo alto MIS (p=0.003), sugiriendo aumento de rigidez
arterial. En este studio se observa que en los pacientes con ERC en hemodialisis
existe un mayor estado de malnutricion-inflamacion el cual se asocia con un
aumento de la rigidez arterial. Se sugiere el uso del score MIS en la clinica, al
prescribir tratamiento antihipertensivo y antiinflamatorio en pacientes con ERC en

hemodidlisis.



ABSTRACT

There is evidence of a relationship between arterial stiffness and malnutrition in
patients undergoing hemodialysis. The presence of malnutrition regardless of
inflammation may contribute to vascular dysfunction. The aim was to study the
association between the malnutrition-inflammatory status and arterial stiffness,
which could help to detect potential complications timely to optimize their treatment.
Prospective and analytical cross-sectional study. Patients in Stage 5 Chronic Kidney
Disease under hemodialysis for = 3 months, of any etiology (February- August 2019).
Central Aortic Pressure, Pulse Wave Velocity and Augmentation Index were taken
by a non-invasive oscillometric method. Albumin and serum transferrin were
obtained on the same day, the Malnutrition-Inflammation Score (MIS) was calculated
for each patient and food consumption by 24-hour reminder. A sample of 25 patients
was obtained; 16 had obtained a low risk MIS score (< 7 points) and 9 had a high
risk one (= 8 points). We found an inverse correlation between a highrisk MIS score
and CAP (p=0.006), suggesting a greater change in the percentage of CAP before
and after hemodialysis in relation to low risk MIS. The IAu arterial stiffness marker
showed little change in percentage in patients with high risk MIS (p=0.003),
suggesting increased arterial stiffness. In this study it is found that hemodialysis
patients with CKD there is an increase in the malnutrition-inflammation status which
Is associated with increased arterial stiffness. The use of the MIS score in clinical
practice is suggested, when prescribing antihypertensive and anti-inflammatory

therapy in patients with CKD in hemodialysis.
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1. INTRODUCCION
La enfermedad renal crénica (ERC) es considerada una epidemia, su prevalencia
depende de la regidon geogréfica, a nivel mundial se estima que la ERC tiene una
prevalencia del 10% de la poblacién, existiendo paises en los que la prevalencia
excede este porcentaje (1).
Se define como enfermedad renal cronica al dafio renal irreversible mayor o igual a
tres meses, con anormalidades estructurales o funcionales del rifidn aunado al
descenso de la tasa de filtracion glomerular (TFG) por debajo de 60 ml/min/1.73 m?
(2).
La hemodialisis (HD) es el método de sustitucion renal mas utilizado en la
actualidad, el cual consiste en la extraccion y envio de la sangre al interior de una
magquina en la que pasaréa a través de una membrana semipermeable haciendo las
veces de un rifidn artificial. Posteriormente los residuos seran eliminados por
difusion y los liquidos por ultrafiltracion regresaran a la sangre ya filtrada al cuerpo,
este proceso requiere sesiones de tres a cuatro horas, tres veces por semana, esto
dependera del tamafio corporal, grado de difusion renal, ingesta dietética y estado
metabolico actual (3).
Los rifiones normales mantienen un balance acido base estable; la progresion de la
ERC conlleva a la reduccion de la excrecion de bicarbonato y de hidrogeniones. Los
macréfagos expuestos a un medio acido provocado por la uremia producen factor
de necrosis tumoral-a (TNF-a) iniciando una respuesta de fase aguda lo que
conlleva a un incremento de la proteina C reactiva (PCR) lo que se correlaciona con

la acidosis metabdlica. Uno de los problemas clinicos de mayor importancia que



presentan los pacientes con ERC en etapa 5, es la coocurrencia de malnutricion,
inflamacion y arteriosclerosis (sindrome MIA), la prevencion de éste es de suma
importancia ya que la presencia del sindrome aumenta la morbimortalidad del
paciente con ERC en etapa 5, se ha hablado de la necesidad de suplementar a los
pacientes en hemodialis con antioxidantes para prevenir o retardar este fenomeno
(3,4).

Una forma validada en poblacion mexicana para estimar el grado de malnutricion-
inflamacion asi como para diagnostico de sindrome de desgaste proteico-energético
(DPE) del paciente con ERC en etapa 5 es el score de malnutricion-inflamacion
(MIS) (5), el cual utiliza los 7 componentes de la valoracion global subjetiva (VGS),
entre las comorbilidades se incluyen los afios en didlisis, también considera el indice
de masa corporal (IMC) y 2 datos de laboratorio: la albumina y la capacidad total de
fijacion del hierro (TIBC) o transferrina sérica. Cada uno de los 10 componentes del
MIS tiene 4 niveles de gravedad que van de 0 (normal) a 3 (muy grave); la
puntuacion maxima indicativa de la mayor gravedad es 30 (Anexo A).

La Presion Adrtica Central (PAC) es la presion arterial en la raiz de la aorta o al
inicio de la arteria subclavia izquierda, este parametro solo puede ser medido de
manera invasiva, sin embargo, es posible realizar su determinacion indirecta de
forma no invasiva (6). La PAC difiere de la Presion Arterial Periférica (PAP) o
Braquial, debido a que una vez expulsada por el ventriculo izquierdo del corazén, la
sangre viaja a través del circuito arterial, creando una onda al inferir (chocar) contra
las paredes arteriales la cual se va distorsionando a medida que se aleja del
corazon. En la clinica se ha estudiado y observado que la respuesta de la PAC al

tratamiento antihipertensivo difiere de una forma importante a la respuesta de la



PAP, es decir, que los verdaderos efectos de este tratamiento no son medibles con
la presion arterial braquial convencional (7). Se ha estudiado que esta diferencia es
importante y que la toma no invasiva de la PAC es de alta relevancia clinica para la
toma de desicion al momento de seleccionar un tratramiento, interpretar resultados
y evualuar la evolucion de los pacientes (8).

Se ha establecido que la malnutricidn por si sola, es un predictor de enfermedad
cardiovascular en pacientes con hemodialisis, si bien su mecanismo aun no ha sido
bien establecido. Se ha observado que la presencia de malnutricién independiente
de la inflamacion y/o el estado diabético, puede contribuir a la disfuncién vascular
(9).

En nuestro pais no existe un estudio en el que se analice la presién adrtica central
y sus derivados por técnica oscilométrica no invasiva en pacientes con hemodialisis

buscando la asociacion entre la disfuncion arterial con un estado de malnutricion.



2 . ANTECEDENTES

2.1 Enfermedad Renal Crdonica

La etiologia de ERC en paises en desarrollo se debe en su gran mayoria a las
enfermedades crdnicas no transmisibles (ECNT) como la diabetes mellitus tipo 2
(DM2), la hipertension arterial sistémica (HAS) y en otras situaciones a la
aterosclerosis generalizada, enfermedades autoinmunes o enfermedades
infecciosas (El). En México la enfermedad renal mas frecuente es la secundaria a
diabetes mellitus o nefropatia diabética (10). La ERC se clasifica en cinco estadios,
la etapa mas avanzada o etapa 5 (Figura 1.1), es aquella en la que existe una
disminucién de la TFG a menos de 15 ml/min/1.73 m?, en la cual es necesario

someter al paciente a terapia de sustitucion renal (dialisis o trasplante renal) (3).

Estimadidn sobre la dimensitn de |a ERC por disbetes en México

7 A7) AR TNAR

Etapa 1 Etapa 2 Etapa 3

FG = Fltrado
glomerular
(mL/min/1.73m?)

/’_" Dafio renal  Dafiorenal  Dafio renal
levecon FG leve con FG - moderado FG

nomal anomal anomnal
(290de FG) (60-89 de FG) (30-58 de FG)

124 000 enfermas
3 155 800 1748400 1171800 (2.0%)
(50.9%) (28.2%) (18.9%)
9B.0% 20%
6.2 millones Enfermas renales aénicos (44%): La ERC acelera
&l médmo riesgo
T cardiovascular
15% dlceras, pie diabético
14 millones Diabéticos (adultos) en el pals (18.34%) 30% Retinopatia proliferativa
3% ceguera total

+

120 millones — Pobladién nacional
(Estimacién del INEGI, difra a 2015)

Figura 1 Estimacion sobre la dimensién de la ERC por diabetes en México.
Fuente: estimaciones elaboradas con datos del estudio de ERC en Jalisco (2011); datos
de poblacién de acuerdo con el Censo 2010 del INEGI y estimaciones de poblacién al
2015 INEGI; cifras de la Ensanut 2012 y Clasificacion NKF KDOQI (10)

En México, no existe un registro nacional de incidencia y prevalencia de la ERC, en

el pais hay solo dos registros estatales de pacientes en dialisis, uno en Jalisco y



otro en Morelos, sin embargo, los métodos de recoleccidn de datos y de reporte de
la informacidén no estan estandarizados. En general, la enfermedad renal cronica
(ERC) se inicia sin que la persona que la padece lo sepa, incluso durante afos, esto
sucede ya que la reserva renal remanente (RRR) es suficiente para mantener
aparentemente sana a la persona afectada, incluso cuando la RRR se haya
deteriorado hasta en 70% (10).

Se estima que la mitad de las personas que ya padecen diabetes mellitus tipo 2
(DM2) no lo sabe, a pesar de haber acudido a un médico, 60% de las personas con
insuficiencia renal irreversible ha llegado a didlisis o a requerir un trasplante por
haber cursado con ERC secundaria a este problema durante afios, sin que nadie
haya detectado e intervenido de manera oportuna en las etapas tempranas de esta
complicacion (11). Una situacién parecida ocurre en los pacientes que padecen de
Hipertension Arterial Sistémica (HAS), segunda causa por la que el paciente llega a
los programas de didlisis en México y la mas frecuente en otros paises, por ejemplo,
en Estados Unidos. No existe informacion suficiente referente a la incidencia y
prevalencia de ERC en las otras causas previamente mencionadas que tienen una
clara asociacion con un aumento en la morbilidad y mortalidad por causa
cardiovascular; el entorno metabalico, inflamatorio y hemodinamico que caracteriza
a estas patologias causales debe alertar a la toma de decisiones para definir a quién
determinar la RRR y detectar de forma temprana la presencia de ERC (10). La
Diabetes Mellitus, en conjunto con la Hipertension Arterial Cronica mal controlada
es la principal causa de morbilidad asociada a la terapia de sustitucion renal o

hemodidlisis (12,13).



2.2 Malnutricion en el paciente con ERC en hemodialisis

La malnutricion del paciente hemodializado se caracteriza por una disminucion de
masa corporal celular (BMC) a expensas del aumento de agua extracelular (ECW),
es decir, por el aumento de la proporcion de ECW + BCM. Se define como peso
seco al peso registrado después de hemodialisis, sin que el paciente presente
edema periférico detectable, con presion arterial normal y sin hipotension postural.
Otra revision lo define como el minimo peso que el paciente puede tolerar sin
presentar sintomas intradialiticos o de hipotensién al final de cada sesion de
tratamiento. Existe como ya se menciond, una pérdida de masa muscular resultado
del desbalance entre el catabolismo y anabolismo. Cabe mencionar que los
pacientes con enfermedad renal tienen hiperleptinemia, asociada con una
inadecuada ingesta proteico-caldrica, contribuyendo ademas a la pérdida de masa
magra. Los niveles de adiponectina son inversamente relacionados con IMC y
albumina sérica en pacientes con ERC (14).

Las principales causas de malnutricion en ERC son (15):

1. La disminucién de la ingesta calorico-proteica por anorexia (presente en el
35-50% de los pacientes, secundaria a uremia), nauseas, hospitalizaciones
recurrentes, vaciamiento gastrico anormal y dietas restrictivas.

2. La asociacion de comorbilidades como DM2, enfermedad cardiovascular
(ECV), procesos digestivos o infecciosos concomitantes.

3. Lapresenciade acidosis metabdlica, factor mas importante en la lisis proteica

con pérdida de masa y fuerza muscular.



4. Las alteraciones endocrinas como resistencia a la insulina, el
hiperparatiroidismo secundario al déficit de vitamina D y el tratamiento con
corticoides.

5. La pérdida de nutrientes como aminodacidos, péptidos, carnitina y vitaminas
hidrosolubles a través de la membrana de didlisis.

Existen diversos factores limitantes en la ERC que se deben tomar en cuenta para
la evaluacion del estado de nutricion de los pacientes: el estado de hidratacion del
paciente afecta la composicion corporal y a los biomarcadores. Por la inflamacion
existe una sintesis de reactantes de fase aguda, lo que produce unarelacion inversa
entre PCR y albumina. La albumina y los lipidos son influenciados por la proteinuria.
Algunos marcadores como prealbamina y creatinina son aclarados por el rifion a
través de la funcién renal residual. Por ultimo, debe ser tomado en cuenta que el
tipo de didlisis afecta los niveles de albumina (16). Los pacientes con hemodialisis
pueden perder de 2 a 3 g/hora de aminoacidos en el liquido dializador. En total, la
hemodidlisis lleva a una pérdida media de 13 a 15 g de proteinas en cada sesion.
En los pacientes sometidos a hemodialisis por mas de 5 afios, hay alteraciones en
la composicion corporal como la disminucion del porcentaje de masa libre de grasa
y masa muscular (15).

La HD requiere una estricta restriccion dietética y de liquidos, sin embargo, existen
factores que limitan la adherencia a estos. Se ha observado que menos del 30% de
pacientes adultos en HD muestran adherencia a la dieta y a la restriccion de liquidos
(3). En ERC en etapa 5 la ingesta calorica recomendada es de 35 Kcal/Kg/dia y la
ingesta proteica de 1.2 g/kg, esto para prevenir la malnutricion. Estas

recomendaciones provocan un dilema, ya que cualquier incremento en el consumo



caldrico especialmente el aumento en consumo de proteinas tiene como resultado
un aumento en el consumo de potasio y fosforo. Los autores de revisiones clave de
guias de recomendaciones dietéticas para los pacientes con ERC en etapa 5
sugieren gue éstas deberian individualizarse para cada paciente (17). Las guias de
la National Kidney Foundation-Dialysis Outcomes Quality Initiative, (NKF/KDOQI14)
y Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO15), establecen las pautas
de valoracion y soporte nutricional en la ERC y enfatizan que la monitorizacion del
estado nutricional deberia realizarse precozmente a partir de filtrado glomerular <
60 ml/min/1.73 m2 y reevaluarse en ERC estadio 3 cada 6-12 meses y en estadios

4-5 cada 1-3 meses (15).

2.3 Composicion Corporal en pacientes con ERC en hemodialisis

Los pacientes con ERC en tratamiento dialitico presentan una alta tendencia a
experimentar sintomas propios de la uremia, que alteran su composicion corporal;
estos se encuentran directamente relacionados con alteraciones hidricas (como
resultado de una subestimacion o sobreestimacion del agua corporal total). Para
estimar la composicién corporal y el agua corporal total (ACT) o peso seco se utiliza
el método de BIA4. El conocimiento de la composicion corporal y la distribucion de
los fluidos en los pacientes renales es de gran importancia desde el punto de vista
nutricional y de adecuacion de la dialisis (18).

La bioimpendancia eléctrica tetrapolar (BIA4) es un método rapido, no invasivo,
indoloro y de facil ejecucion, utilizado para determinar la composicion corporal. La
confiabilidad y reproducibilidad obtenida en pacientes sanos ha permitido iniciar su

aplicacion en el ambito clinico, para evaluar diferentes compartimentos corporales



en pacientes hospitalizados, con patologias tan diversas como la infeccién por VIH,
enfermedad renal, desnutricion e incluso pacientes criticos (14).

En los pacientes con ERC, la ingesta de fluidos se acumula en el cuerpo; esto causa
un aumento de peso, denominado pendiente de hipervolemia. Durante la
ultrafiltracion, el peso de los pacientes disminuye 1 Kg por cada litro de fluido
removido, si la densidad de este es Unica. Es decir, la hipervolemia toma un valor
de 1 L/Kg (14).

Un estudio realizado en 127 pacientes, cuyo objetivo fue definir el mejor método
para calcular el volumen de distribucion de la urea y su indice cuantitativo Kt/V,
establecio que la BIA4 ofrece la mejor estimacion de distribucion de urea en
pacientes hemodializados. Después de analizar los valores obtenidos de ACT
derivados de BIA4 y compararlos con varias férmulas antropométricas (Watson,
Hume, Randall, Tzamaloukas, y Chertow), se demostr6é que existe una correlaciéon
positiva entre distribucion de urea, ACT y BIA (18).

La valoracion de hidratacion del paciente en hemodialisis se establece por el peso
seco (PS) el cual es el peso postdidlisis en el que la presion arterial es 6ptima, no
hay sobrecarga de volumen ni hipotension ortostatica y se mantiene normotension

hasta la siguiente sesion (19).

2.4 Rigidez Arterial en pacientes con ERC en hemodiélisis
El sistema arterial en pacientes con ERC en etapa 5 se somete a una remodelacion
estructural muy similar a los cambios ocurridos con el envejecimiento y es

caracterizado por una dilatacion difusa, hipertrofia y rigidez de la aorta y las arterias



principales. En comparacion con el resto de la poblacion, el espesor de la intima-
media de las arterias de gran calibre aumentan en pacientes con ERC en etapa 5
(20). La arteriosclerosis es la causa mas frecuente de morbilidad cardiovascular en
pacientes con ERC en etapa 5. Estos pacientes se enfrentan a un riesgo
particularmente alto de enfermedad cardiovascular y mortalidad total. La
arteriosclerosis acelerada es un riesgo importante para los sobrevivientes a largo
plazo en la terapia de hemodialisis. Dentro de las arterias que presentan mayor
rigidez e impedancia, la onda se amplifica y genera una mayor Presion de Pulso
(PP) en las arterias periféricas, este fenomeno puede ser fisiolégico (arterias de
menor diametro) o patologico (arteriosclerosis). En zonas anatdmicas como
bifurcaciones y arteriolas, al momento de incidir, la sangre crea ondas reflejadas
retrogradas (reflexiones) que viajan de vuelta al corazon. Este parametro marca la
diferencia mas importante entre la PAC y la PAP.

La tasa de mortalidad cardiovascular en pacientes con didlisis crénica es
aproximadamente 20 veces mayor que el de la poblacion general y la tasa de
mortalidad cerebrovascular es casi 10 veces mayor. Comparado con controles de
la misma edad, los pacientes en hemodialisis tienen un riesgo incrementado de
desarrollar rigidez arterial y calcificaciones vasculares, los cuales pueden contribuir
al desarrollo de ECV y posteriores eventos cardiovasculares (21).

Se ha descrito que los pacientes con enfermedades renales crénicas muestran un
aumento de riesgo cardiovascular, esto hace que los pacientes con ERC sean
“‘pacientes vulnerables o fragiles” y esta determinado por componentes del

miocardio vulnerable, vaso vulnerable y la sangre vulnerable que en suma,
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contribuye al aumento del riesgo de morbi-mortalidad en estos pacientes (Figura 2)

(22).

* Hipertrofia ventricular izquierda
- Factores ligados a la poscarga
- Factores ligados a la precarga
- Factores no ligados a la pre y poscarga

Miocardio | * Fibrosis

* Calcificacion de la media

* Rigidez vascular
* Hiperplasia de la intima

Va SO * Vasodilatacién Deteriorada

* Trombopatia urémica
* Coagulopatia urémica

* Estrés oxidativo

Sangre * Toxinas urémica

A )J

Figura 2 El paciente vulnerable con ERC Estos pacientes presentan componentes de
miocardio vulnerable, vaso sanguineo vulnerable y sangre vulnerable, todos estos
contribuyen a aumentar el riesgo cardiovasular de los pacientes.

Fuente: Imagen modificada de Schlieper et al. 2016

El andlisis de la Presion Adrtica Central (PAC) y sus derivadas (Endurecimiento
Arterial "Arterial Stiffness") es un biomarcador importante en la evaluacién de riesgo
cardiovascular altamente validado en estudios longitudinales, han demostrado que
parametros que son determinados por la presion de la aorta torécica, tales como la
velocidad de la onda de pulso (VOP) y el indice de aumentacion “IAu” (Augmentation
index), son independientes de los factores de riesgo de eventos cardiovasculares
fatales, por encima y mas all4 de los tradicionales factores de riesgo (20-22). Se ha
demostrado que la VOP es un fuerte factor de riesgo vascular para la prediccion de
mortalidad en pacientes con enfermedad renal en etapa 5 (23). La rigidez arterial es
un proceso fisioldgico relacionado al envejecimiento y deterioro vascular

metabalico, es predictor de progresion de enfermedades como DM2, HAS, ERC y
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dislipidemias. El patron de referencia (gold standard) es costoso, invasivo y el
estudio requiere radiacion, actualmente se han creado métodos no-invasivos,
siendo el Arteriograph® (TensioMed Budapest Hungria, Ltd.) un método
oscilométrico sencillo, validado y reproducible (24).

La fuerza de presién de la mano (FPM) resulta de la presién que se ejerce al
flexionar todos los dedos unidos con el maximo de fuerza que el sujeto sea capaz
de realizar voluntariamente (fuerza muscular estatica maxima), este se relaciona
con la reserva muscular y puede ser utilizado como herramienta de tamizaje para
identificar riesgo nutricional. Esta refleja el componente magro, el contenido mineral
de los huesos y sirve como estimador de la condicion fisica y el estado nutricional
de un individuo (25). Varios estudios han evaluado la asociacion entre la FPM y el
actual o futuro estado de salud en diferentes grupos etareos, tanto en poblaciones
sanas como enfermas y en diversas regiones geograficas (26). La American Society
for Parenteral and Enteral Nutrition ha incluido a la dinamometria de mano como
uno de sus seis criterios para definir la malnutricibn (27). Después de la
determinacién de la grasa corporal, la obesidad central, la actividad fisica y la masa
muscular, la fuerza (medida por un dinamometro manual) esta inversamente
asociada con el sindrome metabdlico y representa un 14% de riesgo atribuible en
una poblacion adulta de 35 a 81 afios (26).

Existen numerosos estudios de investigacion acerca de la relacién entre rigidez
arterial y malnutricion en el paciente con dialisis peritoneal asi como en el paciente
hemodializado. Ha sido establecido que la rigidez arterial en la ERC en etapa 5 es
un factor de riesgo independiente para eventos cardiovasculares. Un estudio

realizado en China (28) demostré que la malnutricidn presente en los pacientes con
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hemodidlisis se asocia con la calcificacion arterial y expresion de los genes de
proteina morfogénica 6sea 2 (BMP2) y proteina Gla de la matriz (MGP), se
menciona ademas que la malnutricion puede ser un nuevo inductor de la
calicificacion arterial en estos pacientes. Existe otro estudio realizado en Grecia (29)
en el que se habla de la leptina, adipocina mas comun secretada por los adipocitos,
como posible causa de la rigidez arterial en pacientes con ERC en estadio 5. Esta
sustancia interviene en la regulacion inflamatoria, se han identificado receptores
endoteliales de leptina y se ha reportado que promueve tanto la angiogénesis como
la inflamacion, ademas se ha observado que induce también, especies reactivas de
oxigeno (ROS).

Incluso se ha observado que la sobrehidratacion en estos pacientes juega un papel
importante en el desarrollo de esta rigidez (30).

Dado lo anterior, se ha decidido realizar este proyecto de investigacion para estudiar
la asociacion que existe entre estos dos factores independientes a través de
estudios no invasivos que pudieran ayudar a la deteccion oportuna de estas
complicaciones y a comprender las implicaciones de padecerlas en conjunto, para
asi mejorar la evolucién de la enfermedad de los pacientes en terapia con

hemodidlisis.
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3. JUSTIFICACION

La ERC tiene un gran impacto en nuestro pais, siendo el estadio 5 la etapa final de
las dos enfermedades crénicas no transmisibles mas prevalentes en nuestro pais:
Diabetes Mellitus tipo 2 e Hipertension Arterial Sistémica. En el afio 2017 se reportd
una prevalencia de esta enfermedad del 12.2% en nuestro pais, en ese mismo afio
se observo una mortalidad de 51.4 por cada 100 mil habitantes (31). Actualmente
no existe un Unico parametro de medida del estado de nutricién que pueda servir de
patrén oro, ni tampoco criterios universalmente aceptados, por lo que se requiere
una combinacion de parametros para aumentar la sensibilidad y la especificidad del
diagndstico de malnutricion o el riesgo de padecerla en pacientes con ERC en
estadio 5 en hemodialisis (15). De igual forma la rigidez arterial es un factor de riesgo
cardiovascular independiente que actualmente puede ser medido de manera no
invasiva por método oscilométrico (arteriografia). Ya que los pacientes con ERC en
estadio 5 requieren de control y tratamiento de por vida, las técnicas de control no
invasivas aportan beneficios importantes.

Se espera que los datos obtenidos en este estudio puedan ayudar a dar paso a
nuevos proyectos de implementacion de intervenciones nutricionales dirigidas a
mejorar el estado de nutricién en conjunto con técnicas no invasivas que mejoren el
control, prondstico y tratamiento de los pacientes con ERC en estadio 5 que estén
recibiendo terapia con hemodidlisis para asi mejorar la evolucion de su enfermedad

y su calidad de vida.
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4 . HIPOTESIS

La rigidez arterial medida por la presién adrtica central y sus derivados esta

asociada con malnutricién en pacientes con enfermedad renal cronica en estadio 5

en terapia de hemodidlisis.

5.0OBJETIVOS

5.1 Objetivo general

» Determinar la asociacion entre rigidez arterial y malnutricion en pacientes con ERC

en estadio 5 con terapia de hemodialisis.

5.2 Objetivos especificos

Analizar las diferentes etiologias de la Enfermedad Renal Cronica en los
pacientes estudiados mediante la revisidén de los archivos clinicos de la Unidad
de Hemodialisis.

Analizar la presion aodrtica central y sus derivados por método oscilométrico no
invasivo antes y después de la hemodidlisis utilizando el Tensiomed
Arteriograph® en pacientes con enfermedad renal en etapa en estadio 5.
Analizar la fuerza muscular por fuerza de prension manual utilizando un
dinamometro antes y después de la hemodidlisis en pacientes con enfermedad
renal en estadio 5.

Analizar el estado nutricional de los pacientes de una unidad de hemodialisis

mediante el uso de la escala “Malnutrition Inflamation Score”.
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6 . METODOLOGIA DE LA INVESTIGACION

6.1 Disefio de estudio
Tipo de estudio: Estudio transversal prospectivo y analitico.

6.2 Universo de trabajo y muestra
Poblacion: Pacientes con antecedente de terapia de Hemodidlisis por 3 0 mas
meses por Enfermedad Renal en estadio 5 de cualquier etiologia, que acudan en el
periodo de febrero-agosto del 2019 a la Unidad de Hemodialisis Nephro Consultores
S de RL de CV en Cuernavaca, Morelos.
Muestra: 25 sujetos, muestra a conveniencia (Figura 2-1).
6.2.1 Criterios de Inclusion
- Pacientes que padezcan de ERC en estadio 5 de cualquier etiologia en
tratamiento con hemodialisis por 3 0 mas meses.
- Pacientes de ambos sexos mayores de 18 afios
- No haber sido hospitalizado en los 3 meses previos al estudio
- Pacientes que acepten firmar la carta de consentimiento informado (CCI)
(Anexo 3).
6.2.2 Criterios de Exclusién
- Pacientes con Enfermedad Renal Aguda
- Pacientes con infeccién activa
- Paciente que hayan sido sometidos a amputacién de algin miembro (torécico

0 pélvico).
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90 Pacientes

57 pacientes
excluidos que no

cumplen con Cl

4 No desea participar
3 Cambio de Centro
1 Amputacién

1 Mo cooperd
1 Infectado
1 Se fue

8 Px's
excluidos

3 Px's
excluidos

Muestra
inicial: 36
pacientes

28 estudios
realizados

Muestra final:
25 estudios
realizados

Figura 3 Diagrama de flujo de poblacién y muestra

ClI: Criterios de Inclusién

Px’s: Pacientes
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6.3 Desarrollo del Proyecto

Poblacidn
90 pacientes

m Firma CCI
25 pacientes que ‘

enla HD cumplen con Cl Inicio del estudio
v v 1
Toma de
muestra | 1.Pre-HD 2. Trans-HD 3. Post-HD
sanguinea
1.1 Bioimpedancia 2.1 Recordatorio 3.1 Bioimpedancia
de 24 horas
1.2 Presi6n Adrtica 3.2 Presion Adrtica
Central 2.2 Historia Central
médica + Acceso al
expediente clinico
1.3 Fuerza de 3.3 Fuerza de
Prensién Manual Prensién Manual
W
Alblminay

sérica

Figura 4 Diagrama de flujo de la metodologia

Cl Criterios de Inclusion

CCI Carta de Consentimiento Informado

HD Hemodialisis

MIS: Score de Malnutricion-Inflamacion

Se explico al paciente la naturaleza y el proceso de los estudios y si deseaba
participar, se realizé la firma de la Carta de Consentimiento Informado. Se informé
al paciente el dia y hora de los estudios los cuales se realizaron en la segunda
sesion de hemodialisis de la semana. Se realizé la toma de la presion adrtica central
(PAC) y sus derivados, composicion corporal y fuerza muscular antes y después de
la terapia de hemodialisis. Durante la hemodialisis se aplicé al paciente o de ser

posible a la persona que prepara los alimentos del paciente, el recordatorio de

consumo de alimentos de 24 horas (R24). Posteriormente se tomaron los datos del
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expediente del paciente para calcular el score MIS, se agreg0 la etiologia de la ERC
del paciente y se clasifico en HAS, DM2 y otras etiologias.

Para la determinacion de indicadores bioquimicos al momento de conectar a los
pacientes a la maquina de hemodidalisis, siguiendo el protocolo interno de la Unidad
se tomd una muestra de sangre venosa en un tubo con tapa roja de 4ml (Tubos
BD Vacutainer® para analisis de suero), los tubos fueron rotulados al momento y
transportados al laboratorio de la Unidad de Hemodialisis (laboratorio particular) en

donde se procesaron para analizar niveles de albumina y transferrina séricas.

6.4 Instrumento de investigacion y manejo de Variables

VARIABLE INDEPENDIENTE VARLABLE DEPEMDIENTE
MALNUTRICION | * | FUNCION ARTERIAL
4
Inflamacién
“-—-._______- .
EPM \ ‘\ Tabaquismo
Dieta Etiologia de |a ERC |swwt Medicamentos

|

Composicion Corporal

Figura 5 Cuadro de Causalidad
FPM: Fuerza de Prensién Manual
ERC: Enfermedad Renal Cronica
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6.4.1 Valoracién de la Funcion Arterial (Variable Dependiente)

6.4.1.1 Presion Aortica Central y sus Derivadas

Se utilizé el equipo Arteriograph (TensioMed™), instrumento validado de medicién
oscilométrica no invasiva (6), que permite evaluar rigidez arterial a través de la
Velocidad de Onda de Pulso (VOP) basandose en datos oscilométricos obtenidos
del brazo, mediante la oclusién de la arteria braquial con un manguito insuflado a
una presion suprasistolica.

Un Unico operador estuvo a cargo de realizar las mediciones. Con el paciente en
posicién supina, el operador mide la distancia entre la horquilla esternal y la sinfisis
pubiana, que equivale a la distancia entre el cayado y la bifurcacion de la aorta.

Se coloco el manguito rodeando el brazo izquierdo (tal como se haria para medir la
Presion Arterial Perfiérica), si el paciente contaba con fistula arterio-venosa, el
manguito se colocaba en el brazo contralateral del paciente a 3cm por arriba del
pliegue del codo. La VOP indica el cociente entre la distancia recorrida por la onda
del pulso (por la pared arterial) entre dos puntos del arbol vascular y el tiempo de
transito; su valor esta directamente relacionado con la rigidez arterial, de modo tal
gue a mayor VOP, mayor rigidez arterial.

La medicion de la Presion Aortica Central y sus derivados se realizdé con los
siguientes requisitos (32):

- Descanso del participante previo al registro, de al menos 5 minutos, en posicién
supina.

- Suspension de tabaco y bebidas ricas en cafeina por al menos 3 horas previas a

la medicion.
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El operador encargado de las mediciones de rigidez arterial fue adecuadamente
entrenado. El equipo cuenta con un control interno de calidad de cada registro que
otorga un valor numeérico relacionado con este aspecto. Solo se incluyen registros

con alta calidad técnica, este paradmetro es obtenido a través del software (Figura

———— o = . Pulse Wave Analysis
TENSICHER Arteriograph report and Arterial Age Assessment
Patient data
Name: ] 1D: 1

Date of Birth:
Ags: 66 years Gender:

Suprasystolic record

Quality control
mSD: 0.24 m/s

I‘ \ ‘.'.7‘,'.“
| Y | \
" 0 1.0

200 ms/cm 7

Pulse Wave Velocity measurement
6] PWV30: 8.2 m/s (SIRT: 129 ms
~ PWV-Arterial Age Assessment.

PWVao

PWV [ms]

Figura 6 Seccién del reporte de resultados del Tensiomed® Arteriograph™
Se muestra el sistema de calidad (Quality control), se considera como estudio de “alta
calidad” si la flecha se encuentra sobre la barra azul o verde y de “baja calidad” si la
flecha esta sobre la barra roja.

Fuente: Software Tensiomed® Arteriograph™

Este dispositivo mide todos los pardmetros importantes de la funcién arterial, el cual

ofrece la posibilidad de determinar, en sujetos sin enfermedad vascular manifiesta:
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el riesgo de desarrollarla; la presencia de enfermedad vascular subclinica, la
severidad, extension y el riesgo de presentar complicaciones (vulnerabilidad). Los
valores medidos fueron categorizados como valor Normal y valor Alto de acuerdo
con los valores normales proporcionados por el mismo software (Software
Tensiomed® Arteriograph™ ). Los valores de referencia fueron los siguientes: para
la presion sistolica central o presion adrtica central (SBPao/PAC) <140 mmHg, la
velocidad de onda de pulso aértico (VOP) <9.0 m/s el indice de aumentacién (IAu)
<33% Yy la presiéon de pulso aértico (Ppao) <50 mmHg, simultaneamente con la
presién periférica.

6.4.2 Valoracion del Estado Nutricional (Variable Independiente)

6.4.2.1 Composicion Corporal

Se realiz6 antes y 20 minutos después de la hemodialisis por técnica estandarizada
utilizando la bascula TANITA BC-545N la cual es un monitor de composicion
corporal por segmentos que determina el peso, nivel de grasa corporal, porcentaje
total de agua, masa muscular, indice fisico, masa 6sea, porcentaje metabdlico
basal, edad metabdlica, indice de masa corporal (IMC), grasa visceral e indica los
valores de la composicién corporal para los 5 segmentos del cuerpo : brazos,
piernas y tronco (33). Se registrd el peso seco en la segunda medicion (post-
hemodidlisis). Se tomaron como referencia los valores por sexo, edad, altura y peso
del manual de la TANITA, estos valores estan basados en las ecuaciones
desarolladas por el profesor Steven Heymsfield y su equipo de investigacion en el
Hospital Saint Luke’s Roosevelt de la Universidad de Columbia, Nueva York. Los

valores tomados como normales son los siguientes: para las pacientes Mujeres,
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Porcentaje de Grasa Corporal: grupo de 18-39 afios 21-33%, 40-59 afios 23-34% y
60-99 afos 24-36%. Porcentaje de Musculo Esquelético: grupo de 18-39 afos 24.3-
30.3%, 40-59 afios 24.1-30.1% y 60-99 afios 23.9-29.9%. Porcentaje de Agua
Corporal Total: 45-60%. Masa Osea (por peso en kg): <50kg = 1.95 kg, 51-75kg =
2.40kg, >76kg = 2.95Kkg. indice de Grasa Visceral: 1 a 12.

Para los pacientes Hombres, Porcentaje de Grasa Corporal: grupo de 18-39 afios
8-20%, 40-59 afios 11-22% y 60-99 afos 13-25%. Porcentaje de Mdusculo
Esquelético: grupo de 18-39 afios 33.3-39.3%, 40-59 afios 33.1-39.1% y 60-99 afios
32.9-38.9%. Porcentaje de Agua Corporal Total: 50-65%. Masa Osea (por peso en
kg): <65kg = 2.66 kg, 66-95kg = 3.29kg, >96kg = 3.69Kkg. indice de Grasa Visceral:
lal2.

Los valores obtenidos fueron categorizados en “Bajo”, “Normal” y “Alto”.

6.4.2.2 Prueba de fuerza muscular de presién de mano (Dinamdmetro)

Se utiliza el equipo Baseline® Digital Smedley Spring Hand Dynamometer modelo
12-0286, que permite evaluar la fuerza de prension manual la cual captura por si
mismo y ofrece la lectura de la fuerza maxima de agarre. La American Society of
Hand Therapists (ASHT) recomienda realizar la medicion con el paciente sentado,
con aduccién de hombros, el codo flexionado a 90° y la mufieca en un angulo de 0-
30°. Se utilizé la mano contralateral a la fistula para realizar la prueba de fuerza de

agarre la cual se repiti6é 3 veces y se tomo el valor mas alto.
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6.4.2.3 Score de Malnutricién e Inflamacién (MIS) (Anexo 1)

Herramienta basada en la Evaluacion Global Subjetiva (VSG) elaborada en 2001
(Kalantar-Zadeh (34)) en donde se incorpora el IMC, concentracion sérica de
albamina y transferrina sérica.

Cada uno de los 10 componente del MIS tiene 4 niveles de gravedad, asignandosele
el valor de 0 a los pardmetros que se encuentren en rangos normales y 3 al
pardmetro que esté en niveles graves o severos. La suma de los 10 componentes
tiene un rango de 0 a 30 puntos, mientras mayor sea, mayor es el grado de
desnutricion. Esta herramienta ha mostrado una correlacién significativa con futuras
hospitalizaciones y mortalidad (35). Se realizd el calculo del score para cada
paciente y se categorizaron como “Bajo riesgo” si MIS <7 y “Alto riesgo” si MIS =8.
6.4.2.4 Recordatorio de 24 horas

En este cuestionario se recolectan datos del consumo del dia anterior (que no recibe
terapia de hemodialisis). De ser posible, se aplicaba a la persona que elabora los
alimentos en el hogar, sobre todo en los casos en que el sujeto de estudio no supiera
la forma de preparaciéon de los alimentos. Se registra cada uno de los alimentos y/o
preparaciones consumidas por la persona en las Ultimas 24 horas, las
caracteristicas y cantidades de los alimentos, asi como de las preparaciones
consumidas. Esta informacion es necesaria para valorar adecuadamente el
consumo calérico y de nutrimentos de la persona entrevistada.

Se realizo el analisis del recordatorio de 24 horas a través del software nutricional
AZ Nutrition. Posteriormente se calculo el porcentaje de adecuacion de cada uno de

los pacientes para: consumo caldrico total, consumo de proteina, carbohidratos,
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lipidos, sodio, potasio, fésforo y acidos grasos saturados. Se realizé el calculo
respecto al consumo recomendado por la National Kidney Foundation - Kidney
Disease: Improving Global Outcome (NKF- KDOQI) (17) se clasificaron los valores
segun su porcentaje de adecuacion a las recomendaciones antes mencionadas, se
dio un rango de 10% hacia ambos lados para considerar el consumo como “Normal”,
por debajo del 10% se categorizO como consumo “Por debajo de las
recomendaciones” y por arriba del 10% se categoriz6 como “Por arriba de las
recomendaciones”. Los valores de referencia fueron los siguientes: Consumo de
calorias recomendado 35 kcal/kg por dia, consumo de proteina 1.2 g/kg por dia (de las
cuales 50% deben ser de alto valor bioldgico), consumo de grasas 30-35 % (del porcentaje
total de kcal) de las cuales <10% de grasas saturadas, consumo de sodio 2400 mg/dia,
consumo de potasio 2000-3000 mg/dia (8-17 mg/kg por dia), consumo de fésforo 800-1000
mg/dia, consumo de liquidos 1000 ml mas la produccién de orina.

6.4.2.5 Variables Control

Se tomaron en cuenta diversos factores con el fin de neutralizar sus efectos en la
variable dependiente. Las variables control fueron medidas de la siguiente manera:

e Etiologia de la Enfermedad Renal Crénica: recopilada del archivo clinico
del paciente, se categorizaron en los siguientes grupos: Diabetes Mellitus tipo
2, Hipertension Arterial Sistémica y Otra.

e Eficacia de la Hemodidlisis: son parametros que permiten la medicién
sisteméatica y planificada de indicadores de calidad, en relacibn con un
objetivo o estdndar ya establecido. EI cumplimientos de los parametros
dentro de los rangos aceptados en las guias nacionales basadas en guias

internacionales son utilizados para valorar la efectividad de la hemodialisis
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(86). Los parametros tomados en cuenta y categorizados en “adecuado” y
“no adecuado” son los siguientes: el tipo de Acceso Vascular (fistula arterio-
Venosa, injerto o catéter) y si estaba permeable y en buen estado, Kt/V 21.2,
reduccion de urea = 65%, flujo sanguineo 2300ml/min, producto Calcio-Fésforo

=275 mg2/dL2, y por ultimo, el nimero de sesiones por semana y el tiempo del

paciente bajo terapia sustitutiva de la funcion renal.

Tabaquismo: A través de un interrogatorio directo se le pregunté al paciente
si fuma o ha fumado, se recopilo la respuesta la cual fue categorizada como
valor dicotdbmico y posteriormente se calculé el indice de consumo
acumulado tabaquico paquetes afio por medio de la formula (No. Cigarrillos
fumados al dia X afios de tabaquismo activo/ 20) se categorizaron los datos
en “Bajo riesgo” y “Alto riesgo” cardiovascular tomando un punto de corte de

210 paquetes/afio (37).

6.6 Diseio de analisis estadistico

El analisis estadistisco de los datos se realizé con el Paquete Estadistico para

Ciencias Sociales por sus siglas en inglés SPSS version 22.0 (IBM Corp., Armonk,

NY, EE.UU.A). Se considero estadisticamente significativo un p<0.05.

Los datos numéricos se presentan como media (desviacion estandar) asi como su

valor maximo y minimo. Los datos categdricos son presentados en frecuencias y

porcentajes.

Para estudiar el grado de relacion que existe entre las variables categéricas

eliminando el efecto del tamafio muestral, se utilizaron las medidas de asociacidn
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basadas en chi cuadrado (Coeficiente de contingencia, Phiy V de Cramer) y en la
reduccion proporcional del error (Lambda, Coeficiente de incertidumbre).

Para demostrar la asociacion entre los valores estadisticamente relacionados, se
realizd una regresion lineal. Se utiliz6 el test de Shapiro-Wilk para contrastar la
normalidad de los datos y posteriormente se realizé un andlisis bivariado de
correlacion con el test de Pearson para variables continuas o Spearman para las
variables ordinales.

Para estudiar la modifiacion de los datos antes y después de la hemodidlisis de la
PAC y sus derivados asi como la asociacion entre ésta y el riesgo de malnutricion-
inflamacion, se realiza una t-Student para comparar medias asi como un test de

correlacion de Spearman.
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6.7 Consideraciones éticas

Este estudio se realizard conforme a los elementos del REGLAMENTO de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud vigente de los Estados
Unidos Mexicanos, en las Normas y reglamentos en materia de Investigacion y se
considera de RIESGO MINIMO.

ARTICULO 17.- Se considera como riesgo de la investigacion a la probabilidad de
gue el sujeto de investigacion sufra algun dafio como consecuencia inmediata o
tardia del estudio. Para efectos de este Reglamento:

Il. Investigacidn con riesgo minimo:

Estudios prospectivos que emplean el riesgo de datos a través de procedimientos
comunes en examenes fisicos o psicologicos de diagnésticos o tratamiento
rutinarios, entre los que se consideran: pesar al sujeto, pruebas de agudeza
auditiva; electrocardiograma, termografia, colecciébn de excretas y secreciones
externas, obtencién de placenta durante el parto, coleccién de liquido amniético al
romperse las membranas, obtencion de saliva, dientes deciduales y dientes
permanentes extraidos por indicacion terapéutica, placa dental y calculos removidos
por procedimiento profilacticos no invasores, corte de pelo y ufias sin causar
desfiguracion, extraccién de sangre por puncién venosa en adultos en buen estado
de salud, con frecuencia maxima de dos veces a la semana y volumen maximo de
450ml, en dos meses, excepto durante el embarazo, ejercicio moderado en
voluntarios sanos, pruebas psicolégicas a individuos o grupos en los que no se
manipulara la conducta del sujeto, investigacion con medicamentos de uso comun,

amplio margen terapéutico, autorizados para su venta, empleando las indicaciones,
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dosis y vias de administracion establecidas y que no sean los medicamentos de
investigacion que se definen en el articulo 65 de este Reglamento, entre otros.

El proyecto fue aprobado el dia 18 de febrero 2019 por el Comité de Etica en
Investigacion de la Facultad de Medicina de la Universidad Autonoma del Estado de
Morelos, el cual cuenta con el registro ante la Comision Nacional de Bioética

(CONBIOETICA). (Anexo B)
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7 . RESULTADOS
Del numero total de pacientes que se encontraban en la Unidad de Hemodialisis al
inicio de la convocatoria (N=90), 57 cumplian con los criterios de inclusion de los
cuales 36 aceptaron participar en el proyecto, sin embargo 3 pacientes fueron
excluidos ya que el primer paciente cambio de opinion, el segundo cambié de centro
y el tercero tuvo que ser sometido a amputacion de miembro inferior. Fueron
realizados 28 estudios, de los cuales 3 no fueron completados debido a que dos
pacientes no cooperaron para realizar la segunda parte del estudio y el tercero fue
reportado como paciente infectado por lo que fueron excluidos (Figura 3). La
muestra final para la realizacion de este estudio fue de 25 pacientes (n=25). El 72%
de la poblacion estudiada fueron hombres y el 28% mujeres, se encontré que la
etiologia mas frecuente fue nefropatia diabética (DM2) (64%), en segundo lugar la
ERC secundaria a “otras causas” (20%) entre ellas: nefropatia lUupica, nefropatia
secundaria a diabetes tipo 1, glomerulonefritis, amiloidosis (gloméruloesclerosis
nodular), urolitiasis complicada (nefropatia obstructiva) y en tercer lugar de

frecuencia ERC secundaria a nefropatia hipertensiva (16%) (Figura 7).
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Etiologia de la ERC

Nefropatia
Hipertensiva
16%

Otras
causas
20% DM2

64%

Figura 7 Etiologia de la Enfermedad Renal Crénica de los pacientes con ERC en
hemodialisis.
ERC: Enfermedad Renal Croénica
DM2: Diabetes Mellitus tipo 2

52% de los pacientes tuvieron sobrepeso y solo 1 paciente (4%) tuvo bajo peso por
IMC.

En cuanto a los antecedentes de héabitos personales patolégicos se observd que
64% de la poblacion es o fue fumadora.

Se observd también que 36% tuvo alto riesgo de cursar con un sindrome de
malnutricién-inflamacién (Figura 8).

De acuerdo con el recordatorio de 24 horas el 36% de la poblacion no recibié ningln
tipo de asesoria nutricional al momento de iniciar el tratamiento sustitutivo de la
funcién renal, en cuanto al consumo de nutrimentos (energia, proteina, lipidos,
hidratos de carbono, acidos grasos saturados, sodios, potasio y fosforo) hay un alto
porcentaje (80-100%) de consumo por debajo de lo recomendado. Cabe mencionar
gue el 40% de los pacientes mejoraron sus cifras de Presion Adrtica Central y 32%

las cifras de indice de Aumento después de la hemodidlisis (Tabla 1).
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Riesgo de Malnutricidon-Inflamacion

Figura 8 Porcentaje de pacientes con ERC en hemodidlisis alto y bajo riesgo de
malnutricién-inflamacién.
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Tabla 1 Caracteristicas y variables sociodemograficas, dieta y modificacion de Presién

Adrtica Central e Indice de Aumento después de la hemodalisis.

n=25 Frecuencia Porcentaje
Sexo Hombre 18 72%
Mujer 7 28%
Etiologia DM2 16 64%
HAS 4 16%
Otro 5 20%
IMC Bajo 1 4%
Normopeso 7 28%
Sobrepeso 13 52%
Obesidad 4 16%
Tabaquismo No 9 36%
Si 16 64%
SMmiIsH Alto riesgo 9 36%
Bajo riesgo 16 64%
Energia Por debajo 22 88%
Adecuado 2 8%
Por arriba 1 4%
Proteina' Por debajo 20 80%
Adecuado 4 16%
Por arriba 1 4%
Lipidos' Por debajo 21 84%
Adecuado 2 8%
Por arriba 2 8%
Hidratos de Carbono' Por debajo 23 92%
Adecuado 1 4%
Por arriba 1 4%
Fibra' Por debajo 25 100%
Adecuado 0 -
Por arriba 0 -
Acidos Grasos Saturados' Por debajo 23 92%
Adecuado 0 -
Por arriba 2 8%
Sodio' Adecuado 22 88%
Por arriba 3 12%
Potasio' Adecuado 24 96%
Por arriba 1 4%
Fésforo' Adecuado 25 100%
Por arriba 0 -
Asesoria Nutricional Si 16 64%
No 9 36%
Presion Adrtica Central Mejoré 10 40%
Igual 15 60%
indice de Aumento Mejord 8 32%
Igual 17 68%

" Score de Malnutricion-Inflamacion

' consumo de energia presentada de acuerdo al porcentaje de adecuacién con respecto a su requerimiento nutricional
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Se analizé la relacién de las diferentes variables estudiadas con la etiologia de la
ERC, se encontré que valores mas altos de PAC y sus derivadas (PPao e IAu) se
relacionan con nefropatia diabética e hipertensiva (p= 0.049, p= 0.004 y p= 0.049
respectivamente) (Figuras 9,10 y 11) (Tabla 2). En cuanto a las otras variables
estudiadas, se encontré6 que existe una relacion significativa entre la etiologia de
ERC vy el porcentaje de masa muscular del paciente (p=0.003). Finalmente se
analizo la relacion entre las variables del score MIS y la etiologia de la ERC, solo la
variable de “Pérdida de depdsitos grasos” tiene una relacién significativa, con una
aparentemente mayor pérdida de éstos en los pacientes con nefropatia hipertensiva
(p=0.023). No se encontré ninguna relacion estadisticamente significativa entre la
dieta y la etiologia de la ERC. También se analizo la relacion entre la calidad de la
hemodidlisis y la etiologia de la ERC, no se encontr6 que hubiera relacion

estadisticamente significativa.
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Tabla 2 Relaciéon entre la funcién arterial y la Etiologia de la ERC después de la

hemodialisis.

n=25 Etiologia
DM2 HAS OTRO TOTAL p-valor
n % n % n % n %

Presion Arterial Normal 6 37.5 0 0 3 37.5 9 60

Media Alta 10 62.5 4 100 2 625 16 40 s
TOTAL 16 100 4 100 5 100 5 100

Presion Adrtica Normal 6 375 0 0 4 80 10 40

Central Alta 10 62.5 4 100 1 20 15 60 (a0
TOTAL 16 100 4 100 5 100 25 100 ’

Presiéon de Pulso  Normal 2 125 0 0 4 80 6 24

Abrtico Alta 14 87.5 4 100 1 20 19 76 oo
TOTAL 16 100 4 100 5 100 25 100 ’

indice de Normal 6 375 0 0 4 80 10 40

Aumentaci c’)n Alta 10 62.5 4 100 1 20 15 60 0.049*
TOTAL 16 100 4 100 5 100 25 100 ’

Velocidad de Normal 4 25 1 25 1 20 6 24

Onda de Pulso Alta 12 75 3 75 4 80 19 76 ns
TOTAL 16 100 4 100 5 100 25 100

Tiempo Normal 2 125 0 0 2 40 4 16

de Retorno Alta 14 87.5 4 100 3 60 21 84 ns
TOTAL 16 100 4 100 5 100 25 100

* Coeficiente de contingencia, Phiy V de Cramer, se considera significativo p<0.05
ns: valor no estadisticamente significativo.

Pacientes

. fo!
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Figura 9 Relacién entre la Presién Adrtica Central y la etiologia de la ERC.
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Figura 10 Relacién entre la Presion de Pulso Aértico y la etiologia de la ERC.
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Figura 11 Relacion entre el indice de Aumentacion y la etiologia de la ERC.
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Se realiz6 el analisis de los valores de Presion Adrtica Central antes y después de
la hemodialisis por etiologia de la ERC (Tabla 3), se realizé una comparacion de
medias usando el test t de Student de forma independiente, resultando no
significativo para ambos grupos (PAC antes p=0.39 y PAC después p=0.11). Se
observa una prevalencia de pacientes hipertensos por PAC >140mmHg del 88%

para PAC antes de la HD y del 60% para PAC después de la HD (Figuras 12y 13).
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Tabla 3 Presentaciéon de los valores de Presiéon Adrtica Central antes y después de la

hemodialisis por etiologia de la ERC.

n= 25 N  Media +DE 95% Intervalo  Minimo Méaximo
de Confianza
DM2
6 170 54 (113.28-226.7) 89.6 231
HAS
4 173.5 23.4 (136.3-210.7) 153.3 195.3
Presidn Adrtica
Central_Antes DM+HAS
10 1824 27 (163-201.7) 151.2 237.3
Otro 5 146.3 40.1 (96.5-196.1) 103.3 194.3
TOTAL 25 170.8 37.4 (155.3-186.2) 89.6 237.3
DM2
6 168.4 38.3 (128.2-208.5) 128.9 214.2
HAS
4 173 14.7 (149.6-196.3) 156.4 192.2
Presion Adrtica
Central_Después DM+HAS
10 154.4 35 (129.4-179.4) 101.5 212.1
Otro 5 122.4 36 (77.8-167) 94.5 178.5
TOTAL 25 154.3 36.4 (139.3-169.3) 94.5 214.2

DE: Desviacion Estandar
DM2: Diabetes Mellitus Tipo 2
HAS: Hipertension Arterial Sistémica
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Presion Adrtica Central_Antes

B Hipertensos M Normotensos

\

Figura 12 Prevalencia de pacientes hipertensos por
PAC >140mmHg antes de la hemodidlisis

Presion Adrtica Central_Después

B Hipertensos M Normotensos

Figura 13 Prevalencia de pacientes hipertensos por
PAC >140mmHg después de la hemodialisis
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Se procedié a analizar la relacién entre las variables sociodemograficas y de
composicion corporal con el riesgo de malnutricion-inflamacion, se observo que el
hecho de haber fumado o ser fumador activo, tiene una relacion marginalmente
significativa con MIS de alto riesgo (p=0.058). Se muestra también que existe una
relacion estadisticamente significativa entre el porcentaje de masa grasa y el
porcentaje de masa muscular con el riesgo de MIS observando una aparente mayor
prevalencia de rieso bajo de malnutricion-inflamacién cuando el porcentaje de masa
grasa y masa muscular son altos (Figuras 14 y 15), sin embargo, al realizar el ajuste
con la prueba exacta de Fisher, Unicamente la relacion con la masa grasa es
estadisticamente significativa p= 0.048 (Tabla 4). Se busco determinar la correlacion
entre estas variables y no se encontr6 ninguna que fuera estadisticamente

significativa (Tabla 5).
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Tabla 4 Relacion entre datos sociodemograficos, composicién corporal con el riesgo de

malnutricién-inflamacion.

n=25 MISH

Bajo Riesgo Alto Riesgo TOTAL p-valor
n % n % n %

Sexo Hombre 12 75 6 66.7 18 72
Mujer 4 25 3 33.3 7 28 ns
TOTAL 16 100 9 100 25 100

Etiologia DM2 11 68.8 5 55.6 16 64
HAS 1 6.3 3 333 4 16
Otro 4 25 1 11.1 5 20 ns
TOTAL 16 100 9 100 25 100

Tabaquismo Fuma 8 50 1 1.11 9 36 0.058"
No Fuma 8 50 8 88.9 16 64 0:088”’
TOTAL 16 100 9 100 25 100

Agua Corporal' Baja 9 56.3 3 333 12 48
Normal 7 43.8 4 44.4 11 44
Alta 0 0 2 22.2 2 8 ns
TOTAL 16 100 9 100 25 100

Porcentaje de Baja 0 0 3 33,3 3 20

masa grasa | Normal 5 31.2 2 22.2 7 28 0.048%
Alta 11 68.7 4 44.4 15 60 0.048%
TOTAL 16 100 9 100 25 100

Grasa Visceral' Normal 10 62.5 5 55.6 15 60
Alto 6 375 4 44.4 10 40 ns
TOTAL 16 100 9 100 25 100

Porcentaje de masa Normal 0 0 2 22 2 8

muscular' Alto 16 100 7 778 23 92 0.049
TOTAL 16 100 9 100 25 100 ns

Porcentaje de masa Baja 16 100 8 88.9 24 96

Osea' Normal 0 0 1 11.1 1 4 ns
TOTAL 16 100 9 100 25 100

H Score de Malnutricién-Inflamacién
"Valores tomados después de la hemodidlisis

* Valor marginal

*@ Chi cuadrada de Pearson se considera significativo p<0.05

* Pryeba exacta de fisher se considera significativo p<0.05

*¢ Coeficiente de contingencia, Phiy V de Cramer, se considera significativo p<0.05
ns: valor no estadisticamente significativo.
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Figura 14 Relacién entre el riesgo de malnutricién-inflamacion
con el porcentaje de masa grasa

15 20

Recuento
10

Normay
“m,
d
Sa Mu'gc

i Baje
A, Riesgl
° Ripsgo ARG

Ul Mis

Figura 15 Relacién entre el riesgo de malnutricién-inflamacion
con el porcentaje de masa muscular
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Tabla 5 Tabla de correlacién entre tabaquismo y composiciéon corporal después de la
hemodidlisis con el MIS score.

MISH
n=25 Coeficiente P ™ValO'
Tabaquismo 0.340 ns
Agua Corporal 0.350 ns
Porcentaje de masa grasa -0.339 ns
Grasa visceral -0.053 ns
Porcentaje de masa muscular -0.027 ns
Masa 6sea 0.011 ns

H Score de Malnutricidn-Inflamacion
" Rho de Spearman, la correlacion es significativa si p<0.05
ns: valor no estadisticamente significativo.

Ademas se analizd la relacién entre la Presion Adrtica Central y sus derivados
(PAM, PPao, IAu, VOP y TR) con el score MIS categorizado (Bajo Rieso y Alto
Riesgo), existe una relacion entre valores altos de PAC, Ppao e IAu con tener alto
riesgo de malnutricién-inflamacion (p= 0.027, 0.035 y 0.027 respectivamente)

(Figuras 16, 17 y 18) (Tabla 6).
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Tabla 6 Relacion de la Presion Adrtica Central con el riesgo de malnutricién-inflamacién
después de la hemodialisis.

n=25 MISH
Bajo Riesgo  Alto Riesgo TOTAL p-valor
n % n % n %
bresion Arterial Normal 8 50 1 111 9 36 00502
Media Alta 8 50 8 889 16 64 00"
TOTAL 16 100 9 100 25 100 :
Presion Adrtica Normal 9 563 1 111 10 40 0027
Contral Alta 7 438 8 889 15 60 0 Oad
TOTAL 16 100 9 100 25 100
L Normal 6 375 0 - 6 24
Z:,f:i'gg dePulso  Lia 10 625 9 100 19 76 0035
TOTAL 16 100 9 100 25 100 ‘
— Normal 9 563 1 111 10 40
rsxsn?:cién Alta 7 48 8 889 15 60 0077
TOTAL 16 100 9 100 25 100 ‘
. Normal 5 313 1 111 6 24
Velocidad de Onda 11 688 8 89 19 76 ns
de Pulso TOTAL 16 100 9 100 25 100
Normal 4 25 0 - 4 16
Tiempo de Retorno  Alta 12 75 9 100 21 84 ns
TOTAL 16 100 9 100 25 100

H Score de Malnutricién-Inflamacion

* Valor marginal

*2 Chi cuadrada de Pearson se considera significativo p<0.05

* Pryeba exacta de fisher se considera significativo p<0.05

*¢ Coeficiente de contingencia, Phiy V de Cramer, se considera significativo p<0.05

Pacientes
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MIS

Riesgo Ao

Figura 16 Relacion entre riesgo de malnutricién-inflamacion con Presion Adrtica
Central.
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Figura 17 Relacién entre riesgo de malnutricién-inflamacion con Presién de Pulso
Adrtico.
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Figura 18 Relacién entre riesgo de malnutricion-inflamacion con indice de
Aumentacion.
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Posteriormente se realiz6 un analisis de regresion logistica entre las variables que
presentaron previamente una relacion estadisticamente significativa. Se observa
gue existe una asociacion positiva estadisticamente significativa entre PAC y sus

derivados con el riesgo de malnutricién-inflamacion (Tabla 7).

Tabla 7 Asociacion entre Presion Adértica Central y riesgo de malnutricién-inflamacioén
después de la hemodidlisis.

Variable B-valor 95% Intervalo de p-valor
Confianza

Presién Aortica Central 0.442 (0.054-0.812) 0.027*

Presion de Pulso Adrtico 0.421 (0.034-0.913) 0.036*

indice de Aumentacion 0.442 (0.054-0.812) 0.027*

* Regresion logistica binaria se considera significativo p<0.05

Se analizé la correlacion entre el consumo de kcal al dia y de proteina en gr/dia con
las variables de PAC y sus derivados, el Score MIS y la composicion corporal

(Tablas 8 y 9). No se encontr6 ninguna correlacién estadisticamente significativa.
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Tabla 8 Correlacién entre consumo de kcal y la presiéon aértica central, score de
malnutricién-inflamacion y composicién corporal después de la hemodialisis.

n=25 Consumo de kcal p-valor
Coeficiente
Presién Arterial Media 0.085 ns
Presion Adrtica Central 0.100 ns
Presién de Pulso Adértico 0.167 ns
indice de Aumentacion 0.163 ns
Velocidad de Onda de Pulso 0.033 ns
Tiempo de Retorno -0.183 ns
Score Malnutricién-inflamacion 0.314 ns
Agua Corporal 0.176 ns
Porcentaje de masa grasa -0.189 ns
Grasa visceral -0.281 ns
Porcentaje de masa muscular -0.155 ns
Masa 6sea -0.214 ns

* Rho de Spearman, la correlacion es significativa si p<0.05
" Rho de Spearman, la correlacion es significativa si p<0.01
ns: valor no estadisticamente significativo.

Tabla 9 Correlacion entre consumo de proteina en gramos, la presién aértica central y el
score de malnutricion-inflamacion después de la hemodidlisis.

n=25 Consumo de proteina en gr p-valor
Coeficiente
Presién Arterial Media 0.099 ns
Presién Aértica Central 0.107 ns
Presion de Pulso Aértico 0.131 ns
indice de Aumentacion -0.030 ns
Velocidad de Onda de Pulso -0.210 ns
Tiempo de Retorno 0.206 ns
Score Malnutricién-inflamacién 0.251 ns
Agua Corporal 0.104 ns
Porcentaje de masa grasa -0.102 ns
Grasa visceral -0.050 ns
Porcentaje de masa muscular 0.160 ns
Masa 6sea 0.116 ns

" Rho de Spearman, la correlacion es significativa si p<0.05
" Rho de Spearman, la correlacion es significativa si p<0.01
ns: valor no estadisticamente significativo.
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Se estudi6 la correlacion entre la PAC y sus derivados con la FPM, encontrado una
correlacion significativa marginal entre la presion de pulso aértico y el indice de
aumentacién con la FPM, sin embargo, este fenbmeno no es de relevancia clinica
y no tiene plausibilidad biolégica. Se observa entonces, que no hay una relacion

significativa entre los valores estudiados (Tabla 10).

Tabla 10 Tabla de correlaciones entre la Fuerza de Prensiéon Manual y Presién Adrtica
Central después de la hemodialisis.

n=25 FPMH p-valor
Coeficiente
Score Malnutricién-inflamacion -0.185 ns
Presién Arterial Media -0.226 ns
Presién Adértica Central -0.355 ns
Presién de Pulso Adértico -0.390 0.054*
indice de Aumentacion -0.382 0.059*
Velocidad de Onda de Pulso 0.095 ns
Tiempo de Retorno 0.108 ns

" Fuerza de Presion Manual

" Rho de Spearman, la correlacion es significativa si p<0.05
" Rho de Spearman, la correlacion es significativa si p<0.01
* Valores marginales

ns: valor no estadisticamente significativo.

En la Tabla 11 se observa que existe una diferencia estadisticamente significativa
de la PAC y sus derivadas al compararse los valores antes y después de la
hemodidlisis con mejoria de todas las variables estudiadas, incluyendo el % de
pérdida de ACT. Se realizé ademas un analisis de correlacion (r) entre las variables,
la Unica estadisticamente significativa fue ACT% con PAC (r=0.494) (p=0.012). Se
observa que hemodinamicamente se correlaciona esta pérdida con la disminucién
de la PAC y no de las otras variables, sugiriendo que tanto la rigidez arterial como
la complianza arterial son independientes al estado hemodinamico del paciente, por

lo que se debe tomar en cuenta al momento de prescribir el tratamiento hipertensivo.

48



Tabla 11 Andlisis de la PAC y sus derivados antes y después de la hemodidlisis.

Antes HD" 4
_ ; Después HD"
n=25 Media+DE Media+DE Valor-p
Presiéon Aértica Central 170.7 + 37.4 154.3+36.4 0.002*
indice de Aumento 451 +12.76 234.0+17.6 0.002*
Velocidad de Onda de Pulso 10.0+1.7 10.7+2.0 0.03*
Agua Corporal Total 52.6 +8.22 51.1+8.49 0.01*

" T de Student pareada significativa si p<0.05
" Hemodialisis

El score MIS en pacientes en hemodidlisis es un importante factor de riesgo
independiente, que influye sobre los cambios hemodindmicos agudos. Se aprecia
que la PAC y el IAu en pacientes con un score bajo se modifican significativamente
p=0.001 y 0.000 respectivamente y la VOP en pacientes con un score alto p=0.043
(Tabla 12), por lo que deduce que la rigidez arterial en estos pacientes es

independiente a las cifras de PAC.

Tabla 12 Anélisis de la modificacion de la PAC y sus derivados antes y después de la
hemodialisis con riesgo de malnutricién-inflamacion.

n=25
Score MIS Riesgo Bajo (n=16) Score MIS Riesgo Alto (n=9)
Diferencia de p Diferencia de p
Medias+DE Medias+DE
., , . 0.001 ., L ..
Presion Aortica Central® 32.1+29.1 " Presion Aortica Central™ -0.80+4.6 ns
_ " 0.000 . . M
Indice de Aumento 17.6+15.4 - Indice de Aumento -11.4+19.7 ns
Velocidad de Onda de Velocidad de Onda de
H -0.35+1.5 0.366 H -1.5+1.8 0.043"
Pulso Pulso

H Diferencia de los valores antes y después de la hemodialisis.
" T de Student pareada significativa si p<0.05

" T de Student pareada significativa si p<0.001

ns: valor no estadisticamente significativo.

Existe una correlacion inversa entre el score MIS y la PAC (p=0.006), sugiriendo un

mayor cambio en el % PAC antes y después de la hemodidlisis con relacion al riesgo
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bajo MIS. ElI IAu, marcador de rigidez arterial, muestra una diferencia
estadisticamente significativa entre pacientes con MIS alto y bajo, siendo menor en
los pacientes con riesgo alto (p=0.003), sugiriendo aumento de rigidez arterial en
estos ultimos (Tabla 13). El score MIS debe ser utilizado en la clinica, al prescribir
tratamiento antihipertensivo y antiinflamatorio en pacientes con ERC en

hemodidlisis.

Tabla 13 Correlacién y comparacién de medias entre el porcentaje de pérdida de PACy
sus derivados con el Score MIS.

n=25 Score n MediatDE p Correlacion

MISH Score MIS?
Porcentaje de cambio Presion Bajo 16 17.7x14.6 ns -0.530
Adrtica Central Alto 9 -9.9+15.6 0.006
Porcentaje de cambio indice de Bajo 16 37.5t£34.5 0.003" -0.342
Aumento Alto 9 -4.3t135 ' ns
Porcentaje de cambio Velocidad Bajo 16 -3.8x14.2 ns -0.225
de Onda de Pulso Alto 9 -17.9+23.0 ns

H Score de malnutricién-inflamacion

" T de Student pareada significativa si p<0.05

" Rho de Spearman, la correlacion es significativa si p<0.05
ns: valor no estadisticamente significativo.
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8 . DISCUSION

Analizamos de forma independiente la PAC antes y después de la hemodialisis con
las diferentes etiologias, no encontrando diferencias significativas, esto
probablemente relacionado al tamafio de muestra. Las principales causas de de
ERC en nuestro pais son diabetes mellitus 54%, hipertension arterial 21%,
glomerulopatias crénicas 11%, otras 14% (38), en nuestro estudio observamos que
la etiologia mas frecuente de la ERC coincide con las cifras nacionales observando
una frecuencia de ERC por Diabetes Mellitus tipo 2 de 64%, si bien la hipertension
arterial fue la tercer causa de ERC, esto puede deberse al tamafio de muestra; al
observar la prevalencia de HAS en nuestra poblacién, un 88% de pacientes son
hipertensos (por PAC >140 mmHg) antes de la hemodialisis y un 60% después de
la misma, es decir, en estos pacientes la prevalencia de la presion adrtica central
elevada aun despues de la hemodialisis puede deberse a un estado de mayor
rigidez arterial. La hipertension arterial se encuentra en hasta el 90% de los
pacientes que se someten a didlisis renal y a menudo tiene un control inadecuado
(39). En otro estudio relizado en Cuba obtuvieron resultados similares a los
nuestros, observaron que las patologias de base que tienen mayor relacion con el
desarrollo de ERC en estadio 5 son, nefroangioesclerosis secundaria a HAS y
nefropatia diabética secundaria a DM2 (40).

La creciente incidencia y prevalencia de las ERC se ha convertido en un importante
problema de salud publica (41) siendo a nivel mundial mas frecuente en las mujeres
gue en los hombres. Dos tercios de los estudios que informaron sobre la prevalencia

de la ERC especifica del sexo determinaron una mayor prevalencia en las mujeres
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(42). Kirushnan et al. (2017) (43) reportan una prevalencia en una poblacion de la
India del 69% varones de 100 pacientes estudiados en relacion al score MIS. En
México se ha reportado que, de 10,921 pacientes adultos en hemodialisis, 51%
fueron varones y 49% mujeres (38), en nuestro estudio observamos también una
mayor prevalencia de hombres (72%) que de mujeres (28%) coincidente con las
cifras nacionales.

El riesgo cardiovascular general de un paciente vulnerable o fragil con enfermedad
renal crénica, esta determinado por los componentes del miocardio vulnerable, el
vaso vulnerable y la sangre vulnerable que, en suma, contribuyen al aumento del
riesgo de morbilidad y mortalidad (22,44). Se ha reportado mejoria en los
parametros relacionados a la PAC y sus derivados en pacientes sometidos a
hemodidlisis (45,46), coincidente con nuestros hallazgos, presumiblemente
relacionado a la pérdida de ACT y a los distintos niveles de rigidez arterial en estos
pacientes con enfermedades crénico degenerativas. La rigidez arterial ha
demostrado ser un importante factor de prondstico, y posiblemente un objetivo
terapéutico en pacientes diagnosticados con hipertension arterial. Los estudios
realizados hasta la fecha han demostrado que la rigidez arterial e implicitamente la
reflexion de las ondas de pulso, son determinantes clave para la elevacion de la
presion sistdlica a nivel central, lo que resulta en la aparicion de eventos
cardiovasculares independiente de la presion sanguinea periférica (47,48). En
nuestro estudio se observa el efecto benéfico agudo de la hemodialisis en los
parametros de PAC y sus derivados y que el % de pérdida de ACT se correlaciona
sélo con la disminucion de la PAC y no de las otras variables; sugiriendo que tanto

la rigidez arterial como la complianza arterial son independientes al estado
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hemodindmico del paciente, por lo que se debe tomar en cuenta al momento de
prescribir el tratamiento hipertensivo.

De forma global analizando los 25 pacientes, si existio diferencia entre la PAC y sus
derivados antes y después de la hemodialisis. Estos resultados obtenidos, nos
muestran que existe una asociacion positiva estadisticamente significativa entre un
estado de malnutricion con la PAC y sus derivados.

En este estudio no se encontré una correlacion entre la PAC ni sus derivados con
la fuerza de prension manual, estos hallazgos coinciden con Sari et al. (2019)
(49,50), quienes realizaron una investigacidon cuyo objetivo fue estudiar la
correlacion entre la rigidez arterial central y la fuerza de prension manual,
encontrando una relacion entre la VOP y la FPM, sin embargo, esta correlacion en
un 78.3% se debia a la influencia de otras co-variables, no teniendo asi una
significancia estadistica.

La desnutricion es comdn entre los pacientes en hemodidlisis (HD), con una
prevalencia estimada del 40-70% Cohen-Hagai et al. (2020) (51), recientemente
estos autores han reportado una prevalencia de score MIS de alto riesgo de un 28%
(12 pacientes) en una poblacion estudiada de 44 pacientes en hemodialisis;
coincidente con el 36% (9 pacientes) reportado en nuestro estudio.

Las guias de la KDOQI y la NKF recomiendan una ingesta de 1.2 gr/kg/dia de
proteina, de la cual el 60% debe ser de alto valor biolégico, asi como una ingesta
diaria de agua equivalente a la diuresis residual en 24 horas mas 500 ml/dia extras,
estas recomendaciones son precisamente las que se adoptan en nuestro pais,
ademéas dependiendo de la patologia de base, se hacen recomendaciones

individuales para cada paciente, se recomienda de igual manera restringir el
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consumo de alimentos ricos en fésforo, potasio y sodio. Como mencionan Ahis et
al. (2017) (52), las principales molestias de estos pacientes son las restriccion de
ingesta de liquido y las dietéticas, durante nuestro estudio, al realizar el recordatorio
de 24 horas, pudimos escuchar a los pacientes referir que no siempre siguen las
recomendaciones dietéticas porque es dificil recordar qué alimentos pueden
consumir y cuales no, de la misma manera, cuando consumen alimentos
restringidos, justifican esta accion refiriendo que estos alimentos son lo Gnico que
les apetece comer y algunos tienen la creencia que las sustancias nocivas dentro
de los alimentos seran excretadas a través de la maquina de hemodidlisis. No
observamos en este estudio un consumo alto de los alimentos restringidos antes
mencionados, discrepando en muchos casos con el fenotipo de los pacientes,
eventos referidos (edema importante, prarito, etc) asi como con los alimentos
consumidos segun el recordatorio de 24 horas.

Existen estudios que han demostrado que mientras més cronico es el tratamiento
con hemodialisis, mayor es su consumo de hidratos de carbono y energia y no asi
de proteina, Rivera et al. (2017) (53) demostraron ademas que este hecho se
relaciona con un score MIS de alto riesgo acompafado de un deterioro de los
parametro antropométricos. Dentro de nuestro estudio ya que los cuestionarios de
recordatorio de 24 horas fueron directos e indirectos, dependiendo de la
disponibilidad de los pacientes y los familiares, y debido a que solo se realizé un
cuestionario por paciente por causas independientes al grupo de investigadores, la
informacion obtenida fue escasa; la mayoria de los micro y macronutrimentos
consumidos estan por debajo de las recomendaciones nacionales e internacionales,

€S por eso que no se encontré una relacion estadisticamente significativa entre el
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consumo de estos nutrimentos y la cronicidad de la terpia sustitutiva de la funcién
renal, sin embargo, si se observo una relacion entre los pacientes con un score MIS
de bajo riesgo y un valor normal-alto de porcentaje de masa muscular, es decir, los
pacientes que tienen un mejor estado de nutricidbn, presentan un porcentaje
adecuado de masa magra.

Okamoto et al. (2018) (54) asi como Choi et al. (2019) (55) demostraron que un mal
estado de nutricion actia como factor de riesgo independiente para la progresion
de la calcificacion adrtica, describieron asi mismo, que la malnutricién e inflamacion
estdn estrechamente relacionadas a la calcificacion vascular en pacientes
hemodializados, ellos estudiaron la relacion entre estos factores y la sobrevida de
los pacientes y las consecuentes manifestaciones clinicas como hipertension
arterial y eventos cardiovasculares. Se report6é una progresion de la calcificacion de
la aorta abdominal como factor independiente predictor de mortalidad por todas las
causas. Estos hallazgos se relacionan con los obtenidos en este proyecto, los
pacientes con mayor estado de mulnutricién-inflamacién (score MIS) presentan una
mayor rigidez arterial, evaluado por la PAC y sus derivados, la cual no se relaciona
con ateroesclerosis, sino con calcificacion vascular provocada por los factores antes

mencionados.
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Limitaciones del estudio

Al realizar el estudio se presentaron algunas limitaciones como son: el tamafio de
la muestra, asi como otras inherentes a la poblacion estudiada, como la falta de
disponibilidad de los pacientes a cooperar dado su estado de salud y la cronocidad
de sus enfermedades. Esto conllevé a que el equipo de investigacion tomara la
decision de aplicar un solo recordatorio de 24 horas el mismo dia del estudio,
limitando asi la informacion.

De igual forma, fue necesario el aporte econdmico directo del investigador principal
y de la Unidad de Hemodialisis para pagar los analisis bioquimicos de sangre,

utilizados para calcular el score MIS.
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9 . CONCLUSIONES

En la poblacion estudiada de pacientes con ERC en hemodialisis no se encontro
ninguna diferencia estadisticamente significativa al analizar la malnutricion y/o
rigidez arterial con las diferentes etiologias.

Existe una diferencia estadisticamente significativa de la PAC y sus derivados al
compararse los valores antes y después de la hemodidlisis con mejoria de todas las
variables estudiadas, incluyendo el % de pérdida de ACT. Se observa que
hemodinamicamente se correlaciona esta pérdida con la disminucién de la PAC y
no de las otras variables, sugiriendo que tanto la rigidez arterial como la complianza
arterial son independientes al estado hemodinamico del paciente, por lo que se debe
tomar en cuenta al momento de prescribir el tratamiento anti-hipertensivo.

En la poblacion estudiada existe un consumo general de macro y micronutrimentos
por debajo de las recomendaciones, sin embargo, no se observan diferencias
estadisticamente significativas.

El score MIS debe ser utilizado en la clinica, al prescribir tratamiento antihipertensivo
y antiinflamatorio en pacientes con ERC en hemodialisis ya que es un importante
factor de riesgo independiente que influye sobre los cambios hemodinamicos
agudos.

Se aprecia que la PAC y el I1Au en pacientes con un score MIS bajo se modifican
significativamente y la VOP (rigidez arterial) se modifica en pacientes con un score
alto, por lo que se deduce que larigidez arterial en estos pacientes es independiente

a las cifras de PAC.
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Se concluye que mayor estado de malnutricion-inflamacion se asocia con un
aumento de la rigidez arterial.

La adecuacion de la dieta y el tratamiento integral desde que el paciente inicia su
enfermedad renal o0 en su caso, al inicio de la terapia sustitutiva de la funcién renal,
podria disminuir la progresion de las complicaciones hemodinamicas asi como la
morbi-mortalidad.

Concluimos que esta serie de hallazgos corrobora nuestra hipotesis inicial: existe
una asociacion entre la rigidez arterial medida por presion aodrtica central y sus
derivados con la malnutriciébn en los pacientes con enfermedad renal cronica en
hemodidlisis. El grupo de investigacion deja abierta la posibilidad de continuar y
enriguecer esta base de datos, lo que seguramente aportara nueva informacién que
podria ser aplicada en beneficio del tratatamiento y prondstico de los pacientes con

enfermedad renal cronica en estadio 5 en terapia sustitutiva de la funcion renal.
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11 . ANEXOS

Anexo 1 Malnutrition Inflammation Score (Score de Desnutricion e Inflamacion).

Evaluacidn de Desnutricién Inflamaeidn

(A) Historia medica
1. Cambios en el peso seco despues de dialisis (3-6 meses)
0 1 2 3
Sin cambios en el peso seco pérdida menor . . . pérdida
o pérdida <0.5Kg 0.5- 1.0Kg pérdida de més kg pero <3% -5
2. Ingesta dietética:
0 1 2 3
Buen apetito o sin cambios Dicta sub optima Ingesta moderada . T
en la ingesta dieta solida dieta de liguidos completa Dieca Tiquidos hipocalaricos
3. Sintomas gastrointestinales:
0 1 2 3
No hay sintomas Pocos sintomas, poco apetito | Vdmito ocasional y sintomas Diarrea d vimito.
buen apetito ¥ nauseas ocasionalmente GI ocasionales Anorexia grave.
4. Capacidad funcional
1
b Dificultad ocasional para 2 3
Buena capeidad funcional. " PHI Dificultad con actividades Paciente en cama, o silla de
. e . deambular. Se siente cansado | . . . = . g
El paciente se siente bien. i independientes. ( Ir al bafio) | ruedas. Con poca o sin AF,
recucntemente.
5. Comorbilidad segin el tiempo en dialisis. *
0 ! 2 Cualgui ; rbilidad
Menos de 1 afio en dialisis. Dializado de 1 a4 afios. | Dializado por mds de 4 afios.  severn o ouiltinles
Sin comorbilidades Baja comorbilidad moderada comorbilidad i ) P
comorbilidades que tenga.
(B) Examen fisico
6. Pérdida de los depositos de grasa o perdida de grasa subcutanea; debajo del ojo, biceps, triceps.
0 1 2 3
Normal (s/cambios) Leve Moderado Grave
7. Signos de pérdida de masa magra; clavivula, escapula, hombros, cuadriceps.
0 1 2 3
Normal {s/Cambios) Leve Moderado Grave
(C) indice de Masa corporal
8. IMC (Kg/m*)
0 1 2 3
>20kg/m* 18 - 19.9Kg/m? 16 - 17.9Kg/m* <16 Kg/m*
(D) parametros bioguimicos:
9. Albumina
0 1 2 3
>d4.0g/dl 3.5 -3.9g/dl 3.0 - 3.4p/dl <3.0g/dl
(E) Capacidad total de fijacién de Hierro (CTFH) o Transferrina
0 1 2 3
CTFH =250mg/dl o CTFH 200-249mg/dl o CTFH 150 - 199mg/d]l o CTFH <150mg/dl o
Transferrina >200 mg/dL Tranferrina 170 - 200 Tranferrina 140 - 170 Tranferrina <140 mg/dL

Puntaje total: (0-30Pts) Normal = <3 Leve= 3 — 5 Moderado= 6 — & Grave = =B

Comorbilidades graves incluye insuficiencia cardiaca cronica de clase Ill o 1V, sida, enfermedad
coronaria grave, enfermedad pulmonar obstructiva cronica moderada a grave, secuela neurolégica
grave y tumores malignos con metastasis o quimioterapia reciente. Obtenido de: Gonzalez-Ortiz et al
2015 (5).

Anexo 2 Recordatorio de 24 horas
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Fecha:

Caddigo de identificacion:

Nombre:

NOMBRE DEL
ALIMENTO O
PREPARACION

1-2
NUMERO
ALIMENTO,
PREPARACION

ALIMENTOS USADOS RECETA
CONVERSION A
iz INGREDIENTE PREFARADD GRAMOS O
CODIGC TIPO COLOR (MEDIDAS MILILITROS
(OFICINA) CASERAS) {OFICINA)
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CONSUMO DE
6-9 10 11

GRAMOS O PESO COCIDO=1 12 CON
MILILITROS | BRUTO=T | Eanpo=p [ "METODO | 45 fservino | coVipo
(OFICINA) | \erpos | PREP=3 =1l (MEDIDAS | & S

ION

y 14

CASERAS) (MEDIDAS | pay1 \I_IT
{

05 | mo GRAMOS .

S CTO!
oo | Rt et | gacromoe
caseras) | MILIEITROS | g=2 | " (0FICING) CONV

01

02

03
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05
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08
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Anexo 3 Carta de Consentimiento Informado para participar en el Protocolo de
Investigacion

RS
k F Ti
Ve hoess s Asociacion Entre Presion Aortica Central, sus Derivados QE‘HMIE’“
¥y Malnutricion en Pacientes con Hemodialisis

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA
PARTICIPACION EN PROTOCOLO DE INVESTIGACION

Sede Donde se Realizara el Estudio:
Unidad de Hemodialisis Mephro Consultores S de RL de O en Cuernava@, Morelos,

Nombre completo del Participante:
A usted se le esta invitando a participar en este estudio de investigacion medica y medicina prevenhm
Antes de decidir si participa o no, debe conocer v comprender cada uno de los siguientes apartados.
Este proceso se conoce como l:nrtn de Consentimiento Informado. Siéntase con absoluta libertad
para preguntar sobre cualquier aspecto gue le ayude a aclarar sus dudas al respecto.

Una vez que haya comprendido el estudio v si usted desea partidpar, entonces se le pedira que firme
esta forma de consentimiento, de la cual se le entregara una copia firmada v fechada.

Justificacion del Estudio:

En varios paises, la evaluacion del riesgo absoluto de Enfermedad Renal se emplea cada vez mas para
identificar a los individuos de alto riesgo gue pueden sacar provecho de las medidas de prevencion, que
evitaran la aparicion de complicacion cardiovasculares de esta enfermedad cronico degenerativa.
Muestro objetivo es encontrar factores de riesgo aplicables a la poblacion mexicana que puedan
identificar el riesgo de sufrir un evento o enfermedad cardiaca, cerebral o vascular, ligada a la nutricion
y a las enfermedades cronico degenerativas no transmisibles.

En el presente estudio se pretende obtener informacion de los factores de riesgo para enfermedades
renales en una poblacion de pacientes que requieren terapia de hemodidlisis por varios factores,
incluyendo algunos factores de riesgo que no se contemplaron en otros estudios epidemiologios
importantes (Ej. presion adrtica central v sus derivadas, bioimpedancia corporal, variables metabolicas
sanguineas, fuerza muscular y malnutricion).

Objetivo del Estudio:
A usted se le esta invitando a participar en un estudio de investigacion que tiene como objetivo
general:
1.- Determinar la asociacion entre rigidez arterial ¥ malnutricion en pacientes con hemodialisis.
y como objetivos especificos:
1.- Analizar la presion adrtica central v sus derivados antes y después de la hemodialisis en
pacientes con enfermedad renal en etapa terminal.
2.~ Analizar la composicion corporal antes y despues de la hemodialisis en padentes con
enfermedad renal en etapa terminal.
3.~ Mnalizar la fuerza muscular por fuerza de prension manual antes y despues de la
hemadidlisis en pacientes con enfermedad renal en etapa terminal.
4.~ Analizar el estado nutricional de los pacientes de una unidad de didlisis mediante el uso de
la escala *Malnutrition Inflammation Score”.
5.~ Analizar las diferentes etiologias de la Enfermedad Renal Cronica
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¥ Malnutricion en Pacientes con Hemodialisis

Beneficios del Estudio:
En los Gltimos 10 afios, se han llevado a cabo miltiples estudios sobre diferentes factores de riesgo en
pacientes que reciben terapia de hemodialisis por diversos factores.
Este estudio pretende conocer la asociacidn de la malnutricidn, en caso de presentarse y como se asocia
a otro factores de riesgo que pudiesen ser prevenibles asociados a las enfermedades cronico
degenerativas no transmisibles.
En el mundo, cada 4 segundos ocurre un infarto agudo del miocardio v cada 5 segundos un evento
vascular cerebral. En Meéxico, en la poblacion adulta (20-69 afos) hay mas de 17 millones de
hipertensos, mas de 14 millones de personas con problemas de colesterol elevado, mas de 6 millones
de diabéticos, mas de 35 millones de adultos con sobrepeso u obesidad v mas de 15 millones con grados
varables de tabaquismo. El 75% de la moralidad total en aduttos en Latinoameérica es secundaria a
enfermedades cronicas no transmisibles.
Estas enfermedades se ubican en la poblacion econdomicamente activa, con sus consecuencias
devastadoras, tanto sociales, econdmicas y de calidad de wvida. Msi, las afecciones renales y
cardiovasculares caen dentro del rubro de gastos catastroficos.
Este estudio pretende generar una base de datos con una poblacidn de pacientes que requieren
hemodialisis, representativa que determina la incidencia v prevalencia (frecuencia) de factores de
riesgo, con la finalidad de controlarlos v reducir la morbimortalidad por estas afecciones.
Este estudio permitira que en un futuro otros pacientes o poblacidn en general puedan benefidarse del
conocimiento obtenido logrando reducir la morbimortalidad por estos padecimientos, ademas ayudard
a constituir una base de datos de pacientes con enfermedad renal que requieren de hemodidlisis en
nuestro pais.

Procedimientos del Estudio:

En caso de aceptar participar en &l estudio se le realizaran algunas preguntas sobre su estado de salud
v sus habitos alimentarios basicos.

Con la finalidad de analizar su estado metabdlico se tomara una muestra sanguinea gue se obtendra
por personal calificado con material estéril v desechable. Se realiza por puncion venosa en brazo,
tomando en promedio lo correspondiente a una cucharada sopera (10ml), habitualmente no genera
molestia, sdlo un pequefio piguete en la zona de puncion pudiendo quedar un moretdn que se resolverad
en unos dias.

Se tomara la presion arterial de forma automatizada colocando un brazalete en el brazo derecho de
preferencia, lo cual solo genera un peguefio apreton en el sitio de colocacion, previo a esto se le tomara
la medida estando de pie con una cinta métrica del brazo derecho v la distancia entre la horquilla
esternal v la sinfisis del pubis (no se requiere quitar ninguna ropa para estas medidas).

Se tomara un electrocardiograma en reposo de 12 derivaciones, este procedimiento consiste en poner
una pinzas en ambos brazos y piernas, las cuales no generan dolor alguno v 6 electrodos desechables
en el torax, para lo cual se le pedira que se desabroche la camisa para dejar descubierto el pecho, las
mujeres se puede dejar puesto el sostén; este procedimiento dura aproximadamente de 7 a 10 minutos,
no genera ninguna molestia o dolor, sera realizado por médicos.

Para la prueba de biimpedancia segmentaria, se le pedira gue acuda con ropa deportiva ligera y sin
material metalico para este estudio (anillos, pulseras, aretes, etc.). Debe acudir en ayunas, sin haber
ingeride café, alcohol o liguidos ese dia. Debera avisarnos si estd tomando cualquier tipo de
medicamento o suplementas, para no alterar los resultados. Se le solictara que descalzo se suba a un
equipo de bicimpedancia corporal, prueba gue no tomara mas de dos minutos. No genera ninguna
molestia.
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Por ditimo se le pedird realizar una prueba de fuerza prensil, apretando un dinamodmetro (aparatoe gue
mide la fuerza muscular de su brazo), con la mano derecha, en caso de ser diestro o izquierda; si usted
£s zurdo, esto no genera habitualmente ninguna molestia, stlo cansancio muscular que se resuehve con
€l reposo.

Todos estas pruebas seran realizadas antes y después del proceso de hemodialisis y de preferencia &
dia que se realice la toma de muestra sanguinea, la cual habitualmente se realiza para el seguimiento
de su tratamiento.

Riesgos Asociados al Estudio:

Mo existen riesgos asociados al estudio ni efectns secundarios. Mo se aplicara medicamento alguno v
todos los estudios han sido validados para diagnosticar o detectar factores de riesgo relacionados con
la salud renal, cardiometabdlica v las enfermedades cronicm degenerativas no transmisibles.

Confidencialidad:

Toda la informacidn gue Usted nos proporcione para € estudio serd de caracter estricceamente
confidencial, sera utilizada (nicamente por €l equipo de investigacion del provecto v no estara disponible
para ningin otro propdsito. Usted quedars identifimdo(a) con un ndmero v no con su nombre, Los
resultados de este estudio seran publicados con fines cientificos, pero se presentaran de tal manera
que no podra ser identificado(a).

Aclaraciones:

s Sy decision de participar en el estudio es completamente voluntaria.

* No habra ninguna consecuencia desfavorable para usted, en caso de no aceptar la invitacion.

s 5 decide participar en el estudio puede retirarse en el momento gue lo desee, aln cuando el
investigador responsable no se lo solicte, informando las razones de su decision, la cual sera
respetada en su integridad.

* Mo tendra gue hacer gasto alguno durante el estudio.

s No recibira pago por su participacian.

* En el transcurso del estudio usted podra solicitar informacidn actualizada sobre e mismo, al
investigador responsable.

= 5 usted acepta participar en el estudio, le entregaremos una copia de este documento que le
pedimos sea tan amabile de firmar.

Dr. David Martinez Duncker R.

Investigador responsable. Profesor-Investigador de Tiempo Completo
Facultad de Medicina, Universidad Autonoma del Estado de Morelos.
Teléfono: (777) 329-7048 o (777) 3121651.

Or. Pedro Federico Gaytan Calles.

Presidente del Comité de Etica en Investigacion {CDNBIDE‘I'ICM. Facultad de Medicina, JAEM.
{777} 325-7048.
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Si considera que no hay dudas ni preguntas acerca de su participacidn, puede, si asi lo desea, firmar la
Carta de Consentimiento Informado,

Yo, {Nombre completo)
he leido y comprendido la informacidn anterior v mis preguntas han sido respondidas de manera
satisfactoria. He sido informado y entiendo que los datos obtenidos en @ estudio pueden ser publicados
o difundidos con fines cientificos. Convengo voluntariamente participar en este estudio de investigacion.

Recibiré una copia firmada v fechada de esta forma de consentimiento.

Nombre completo y Firma del participante Fecha
Mombre completo v Firma de Testigo 1 Fecha
Nombre completo y Firma de Testigo 2 Fecha

Entiendo que conservo el derecho de retirarme del estudio en cualquier momento, en que lo
considere conveniente, sin afectacion alguna.

El Investigador Responsable me ha dado seguridades de que no se me identificard en las
presentaciones o publicaciones que deriven de este estudio y de que los datos relacionados con mi
privacidad seran manejados en forma confidencial,

Nombre de la persona que obtiene el consentimiento:

CARTA DE REVOCACION DEL CONSENTIMIENTO

Titulo del protocolo:
Nombre completo del participante:

Por este conducto deseo informar mi decisidn de retirarme de este protocolo de investigacidn por las
siguientes razones:

Mombre completo v Firma del participante:

Testigo y Fecha:
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Anexo D Aprobacion del Comité de Etica en Investigacién. Facultad de Medicina
Universidad Auténoma del Estado de Morelos.

A Rt - SR
.‘.as'esk:} --."-E‘ it FACULTAD DE MEDICINA

Comité de Etica en Investigacién
UnivERSIDAD AUTOROMA DEL

ESTADO DE MORELDS . - - e e e e e e B A B i A1 3 Bl ST LTS T R bk o

"2019, a 100 afos del asesinato del General Emiliano Zapata Salazar"

ASUNTO: RESPUESTA'A LA EVALUACION
DEL PROTOCOLO: Asociacidn entre presion adrlica central,

stis derivados y malnutricién en pacientes con insuficiencia renal
cronica en hemodialisis

No. De oficio: FM/CEI/003/2019
Cuernavaca, Morelos, a 18 de febrero de 2019.
DRA. AZUCENA SALAZAR PINA,

DR. DAVID MARTINEZDUNCKER R.
Presente.

Relativo al protocolo de investigacion enviado por Usted con fecha 25 de enero del presente afio, titulado
Asociacién enlre presién adrtica central, sus derivados y malnutricién en pacientes con insuficiencia renal
crénica en hemodialisis, me permito informarle que los miembros de este Comite, después de una
evaluaciéon minuciosa y detallada, han acordado que el dictamen es:

APROBADO

Este resultado tiene una vigencia del 18 de febrero de 2019 hasta el dia 17 de febrero de 2020.

Se le solicita atender |as siguientes observaciones:

En caso de que su estudio requiera mayor tiempo de vigencia, debera presentar la solicitud de renovacion
con al menos dos meses previos a la fecha antes sefialada. Es responsabilidad del investigador principal
del proyecto solicitar la renovacion.

Para obtener el consentimiento informado de los participantes en el estudio, debera utilizar el documento
sellado por este comité.

Cualguier cambio o actualizacion en los procedimientos de este estudio, debera ser enviado a este comite
con suficiente tiempo previo a su implementacion para someterlos a la evaluacion correspondiente.

wh M
s ‘1»“

Sin mas por el momento, le envio saludos cordiales

DR. PEDRO FE R;éd GAYTAN GALLES T
PRESIDENTE ETICA
Calle Lefieros esquina lztaccihuatl sin, Col. Volcanes. C.P. 62350. Cuernavaca, Morelos, México. UA
Tel. (777) 329-7048 - comite.ctica.medicina@uaem.mx E M
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FACULTAD DE NUTRICION

UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL

ESTADO DE MORELOS

FACULTAD
¢NUTRICION

MAESTRIA EN CIENCIAS DE LA NUTRICION.

Voto Sinodal.

COMISION ACADEMICA DE
LA MAESTRIA EN CIENCIAS
DE LA NUTRICION
PRESENTE

Toda vez que el trabajo de Tesis realizado por Martha Elva Martinez-Duncker Rebolledo, estudiante
de la Maestria en Ciencias de la Nutricion, con nimero de matricula 10022631, y que lleva por titulo
“ASOCIACION ENTRE PRESION AORTICA CENTRAL, SUS DERIVADOS Y
MALNUTRICION EN PACIENTES CON ENFERMEDAD RENAL CRONICA EN
HEMODIALISIS”, ha sido revisado a satisfaccién, me permito en mi cardcter como miembro de
la Comisién Revisora comunicar lo siguiente:

I. La tesis se aprueba, dado que redne los requisitos para ser presentada y defendida ante
el jurado de examen correspondiente.

Sin otro particular, agradezco la atencion que sirva darle a la presente.

Atentamente

Dra.Ollin Celeste Martinez Ramirez
SINODAL PRESIDENTE .

S LA
Calle Iztaccihuatl NGm. 100 Col. Los Volcanes, Cuernavaca, Mor., C.P. 62350 EM
Tel. (777) 329 70 00, Ext. 7951 31504 35/ academicanutricion@uaem.mx =) \/J_L

Una universidad de excele- RECTORIA

2017-2023




UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL
ESTADO DE MORELOS

Se expide el presente documento firmado electronicamente de conformidad con el ACUERDO GENERAL PARA
LA CONTINUIDAD DEL FUNCIONAMIENTO DE LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DEL ESTADO DE MORELOS
DURANTE LA EMERGENCIA SANITARIA PROVOCADA POR EL VIRUS SARS-COV2 (COVID-19) emitido el
27 de abril del 2020.

El presente documento cuenta con la firma electronica UAEM del funcionario universitario competente,
amparada por un certificado vigente a la fecha de su elaboracion y es valido de conformidad con los
LINEAMIENTOS EN MATERIA DE FIRMA ELECTRONICA PARA LA UNIVERSIDAD AUTONOMA DE
ESTADO DE MORELOS emitidos el 13 de noviembre del 2019 mediante circular No. 32.

Sello electrénico

OLLIN CELESTE MARTINEZ RAMIREZ | Fecha:2020-09-24 12:50:44 | Firmante

Hclf+y6+iD06H2/Y ABheuEtMMZz/v8kusc1X4ShrbPuylylM2bhXh6YJUrAhrgs3aW/n5TOmMu6BHUNJIKVIV3FX8QZhIVdoL0XolunApe88ZrK/U2u3QW/OEI/8ko+I1w4KAgmDWAI/
+2v+x0Ytm7NzOdpg8120gvhHs5mwOKtStEWYHzfDj9IpOLQZKMY1YdT2xahu9RQOsObC3tmB18/ReAORzIbd20d+RjwIROHZxKaHJHfnoz8D+A8CX09aaZR5AWUIdXwWT7AYPCI
C9x9WnINcZ71a851Ng3ZhtOAT7u00GMRRHzDQdDaBxISIpSIiBdY5L10520jdfUaKESM5w==

Puede verificar la autenticidad del documento en la siguiente direccion electrénica o
escaneando el codigo QR ingresando la siguiente clave:

KvWQSx

https://efirma.uaem.mx/noRepudio/KXBNycEBtP7gnDi4D8gMY6uMVXmWSBBk

Una universidad de excelencia
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FACULTAD
¢NUTRICION

MAESTRIA EN CIENCIAS DE LA NUTRICION.

Voto Sinodal.

COMISION ACADEMICA DE
LA MAESTRIA EN CIENCIAS
DE LA NUTRICION
PRESENTE

Toda vez que el trabajo de Tesis realizado por Martha Elva Martinez-Duncker Rebolledo, estudiante
de la Maestria en Ciencias de la Nutricion, con nimero de matricula 10022631, y que lleva por titulo
“ASOCIACION ENTRE PRESION AORTICA CENTRAL, SUS DERIVADOS Y
MALNUTRICION EN PACIENTES CON ENFERMEDAD RENAL CRONICA EN
HEMODIALISIS”, ha sido revisado a satisfaccién, me permito en mi cardcter como miembro de
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