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Resumen

Introduccidn: los pacientes en hemodialisis (HD) presentan alta prevalencia de desgaste proteico energético (DPE), ca-
racterizado por pérdida simultdnea de grasa y de musculo, inflamacién y menor supervivencia. La implementacién del
soporte nutricional (SN) es fundamental en el tratamiento precoz de la malnutricién. El objetivo general de esta revisiéon
fue analizar la evidencia que existe sobre los resultados del SN en pacientes en HD con desnutricion establecida y/o
con riesgo de padecerla y como objetivo especifico detallar el efecto del SN en relacién a pardmetros antropométricos,
bioquimicos y clinicos en pacientes en HD.

Materiales y método: revision y actualizacion bibliografica, no sistemadtica. Se incluyeron revisiones sistemadticas, me-
taandlisis y articulos cientificos con antigiiedad inferior a 10 afios de publicacién, que estudiaron efectos de nutricién
parenteral intradialitica (NPID) y/o suplemento nutricional oral (SNO) en adultos mayores a 18 afios en HD, disefio compa-
rativo intra o intersujeto y tiempo de seguimiento minimo de 3 meses. Se realizaron busquedas en Google Scholar, PudMed
y Medline entre enero de 2018 a enero 2019. Fueron recolectados y analizados 17 estudios, con un total de 31.761 pacientes.

Resultados y conclusiones: el asesoramiento nutricional y el SNO son la primera linea para abordar la malnutricion
en HD. La implementacién precoz del SN en cualquiera de sus formas es una estrategia eficaz que tiene el potencial de
mejorar parametros antropométricos, bioquimicos, calidad de vida y morbimortalidad. La mayoria de los estudios anali-
zados presentan limitantes como pequefio tamafio muestral, heterogeneidad de la poblacién y diversidad en los tiempos
de seguimiento. Se requieren mads estudios prospectivos y controlados para evaluar los efectos del SN sobre el estado
nutricional y la sobrevida de pacientes en HD y para poder verificar la seguridad y eficacia de la intervencion nutricional
y su impacto en los resultados clinicos.

Palabras claves: Hemodialisis, Soporte Nutricional, Malnutricion, Desgaste proteico energético.

Abstract

Introduction: hemodialysis (HD) patients have a high prevalence of protein energy wasting, characterized by simulta-
neous loss of fat and muscle, inflammation and reduced survival. The implementation of nutritional support (NS) is
essential in the early treatment of malnutrition. The general objective of this review was to analyze the evidence that
exists on the results of the nutritional support in HD patients with established malnutrition and / or at risk of suffering
it and, as a specific objective, to detail the effect of the nutritional support in relation to anthropometric, biochemical
and clinical parameters in HD patients.

Materials and method: review and bibliographic update, not systematic. Systematic reviews were included, as well as
meta-analyzes and scientific articles less than 10 years old, that studied the effects of Intradialytic Parenteral Nutrition
and / or oral nutritional supplements (ONS) in adults over 18 years old in HD, intra or inter-subject comparative design
and minimum follow-up of 3 months. Searches on Google Scholar, PudMed and Medline were carried out between January
2018 and January 2019. 17 studies were collected and analyzed, with a total of 31,761 patients.

Results and conclusions: nutritional assessment and ONS are the first line to address malnutrition in HD. The quick
implementation of NS in any of its forms is an effective strategy that has the potential to improve anthropometric and
biochemical parameters, quality of life, and morbidity. Most of the studies analyzed have limitations such as small sample
size, heterogeneity of the population and diversity in follow-up times. Further prospective and controlled studies are
required to assess the effects of nutritional support on the nutritional status and survival of HD patients and to verify
the safety and efficacy of nutritional intervention and its impact on clinical results.
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Introduccidn

La enfermedad renal crénica (ERC) afecta al 10%
de la poblacién mundial (1). En Argentina, solo
existen datos regionales aislados de prevalencia
de ERC (2). Relevamientos indirectos la encua-
dran desde un 4,8% a un 17% segun el contexto,
alcanzando a 1/3 de las personas que refieren
algun tipo de comorbilidad (3). Al igual que en
el resto del mundo, la mayoria de los pacientes
son reconocidos en los estadios terminales de
la enfermedad cuando requieren de terapias
sustitutivas como didlisis o trasplante renal (2).
En nuestro pais, segun el décimo Informe del
Registro Argentino de Didlisis Cronica del afio
2017, al 31 de diciembre de 2016 se trataban en
didlisis crénica a 28.960 pacientes, correspon-
diendo a una tasa bruta de 664 pacientes en
dialisis por millén de habitantes (ppm). El niume-
ro de pacientes tuvo un constante crecimiento
desde el afio 2004 (4).

La ERC se caracteriza por presentar alteracio-
nes nutricionales e inflamacién sistémica, que
se acomparfia de un aumento del catabolismo,
lo que incrementa la morbimortalidad. El dete-
rioro del estado nutricional suele comenzar en
estadios 3y 4 de la ERC (5,6).

En hemodialisis (HD), los factores que contri-
buyen o predisponen a la malnutricién por dé-
ficit son multiples (7,8). Ademas, la inflamacién
crénica contribuye al desarrollo de aterosclero-
sis, siendo la enfermedad cardiovascular la prin-
cipal causa de muerte en personas en dialisis.
Esta triada metabélica-inflamatoria-nutricional
aumenta drdsticamente la hospitalizacién y la
mortalidad. Algunos autores hablan de la malnu-
tricién asociada a inflamacidn y aterosclerosis,
lo que en conjunto se ha denominado “sindro-
me complejo de malnutricién e inflamacion
(SCMI)’, siendo otro acrénimo equivalente MIA
(malnutricion, inflamacidn, ateroesclerosis) (9).
Si bien los mecanismos desencadenantes son
discutidos, se sospecha que los procesos son
bidireccionales: la inflamacién afecta el estatus

nutricional y, los factores nutricionales el estado
inflamatorio en HD (10).

En el afio 2008, la Sociedad Internacional
de Nutricién Renal y Metabolismo (ISRMN-
por sus siglas en inglés International Society of
Renal Metabolism and Nutrition), ha definido el
sindrome de protein energy wasting (PEW), en un
intento de unificar diferentes terminologias aso-
ciadas al concepto de malnutricién en la ERC.
Recientemente, el Grupo de Trabajo en Nutricién
de la Sociedad Espaiiola de Nefrologia ha pro-
puesto el término desgaste proteico-energético
(DPE) como el que mejor define el concepto del
PEW. El DPE se define como un estado patolo-
gico donde hay un descenso o desgaste continuo
tanto de los depdsitos proteicos como de las
reservas energéticas. El sindrome DPE incluye
una pérdida simultdnea de grasa y de masculo
en el paciente urémico. Se asocia a inflamacion,
aumento del gasto energético en reposo, bajos
niveles de albumina y prealbimina, sarcopenia y
fragilidad, pérdida de peso y menor superviven-
cia global (8,11). Los mecanismos que conducen
a DPE en la enfermedad renal son multiples y
se describen en la Tabla 1.

La prevalencia real de DPE varia ampliamente
dependiendo de las diferentes herramientas de
diagndstico que se utilicen, oscilando entre el
20 al 60% (12,13).

Independientemente del marcador nutricio-
nal utilizado para diagnosticar la malnutricién en
HD existe una fuerte asociacion entre el grado
de DPE vy el riesgo de hospitalizacién y muerte
en pacientes con ERC en HD (14).

La historia dietética de la HD se podria resu-
mir a través de las “tres eras” de la diada dieta 'y
dialisis. En las primeras “dos eras”, las principales
amenazas alimentarias eran el potasio y luego
el fosforo. En la actualidad, la “tercera era”, los
profesionales de la salud se encuentran tratando
el DPE de una poblacién vulnerable y en riesgo
nutricional como es la poblacién en HD (15). No
caben dudas que el tratamiento precoz de la
malnutricién en pacientes en HD es un objetivo
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Tabla 1: Causas de desarrollo de desgaste proteico-energetico (DPE) en la enfermedad renal crénica

Descenso de ingesta y aumento de la pérdida de nutrientes Aumento del catabolismo

- Anorexia
- Dietas restrictivas

- Pérdidas de aminodcidos y vitaminas en la sesién de didlisis

- Pérdida de sangre

- Acidosis metabdlica

- Alteraciones endocrinas: resistencia a la insuling,
hiperparatiroidismo secundario, disminucién de los niveles de
testosterona, alteraciones en la hormona de crecimiento.

- Inflamacién, aumento del estrés oxidativo

- Activacion de sistemas proteoliticos como
ubiquitinaproteasoma y caspasas

- Acumulacién de toxinas urémicas

- Activacion de citocinas proinflamatorias.

- Posible aumento del gasto energético

Extraido de Gracia-Iguacel C, Gonzdlez-Parra E, Barril Cuadrado G, y col. Definiendo el sindrome de desgaste proteico energético en la enfermedad

renal crénica: prevalencia e implicaciones clinicas. (8)

primario debido al impacto deletéreo sobre la
evolucion clinica de los pacientes (14).

Segun diversos autores, el asesoramiento
nutricional junto con intervenciones dietéticas
realizadas precozmente, como ser el soporte
nutricional (SN) a partir de suplementos orales,
nutricién enteral o nutricién parenteral, podrian
mejorar el estado nutricional y los resultados
para pacientes en tratamiento sustitutivo renal
(14,16). El soporte nutricional, también denomi-
nado apoyo nutricional o nutricién especiali-
zada, es el proceso por el cual se determina y
administra a un paciente los requerimientos
nutricionales necesarios para ese momento y
situacién clinica en particular, con el objetivo de
evitar o minimizar el déficit calérico y la deple-
cién proteica, o de replecionar la masa muscular
(7). Existen tres tipos de SN para pacientes en
HD: suplementos nutricionales orales (SNO),
nutricion enteral (NE) y nutricién parenteral
intradialitica (NPID).

Esta revisidn, tiene como objetivo general
analizar la evidencia que existe sobre los resulta-
dos en la implementacién del SN en pacientes en
HD con desnutricién establecida y/o con riesgo
de padecerla. Como objetivo especifico se descri-
bird el impacto del SN en relacién a pardmetros
antropométricos, bioquimicos y clinicos y en
relacidn a la calidad de vida y morbimortalidad
en pacientes en HD.

Materiales y método

Se realiz6 una revisién y actualizacién bibliogra-
fica, no sistematica. Como criterios de inclusion,
se seleccionaron, revisiones sistemadticas, me-
taandlisis y articulos cientificos que estudiaron
los efectos de NPID y/o del SNO en pardmetros
antropométricos y/o bioquimicos y/o alimentarios
y/o clinicos en adultos, mayores de 18 anos, en HD.
Se incluyeron aquellos articulos con una antigiie-
dad inferior a los 10 afios desde su publicacién,
con disefio comparativo intra o intersujeto, con
un tiempo de seguimiento minimo de 3 meses.

Criterios de exclusion: producciones cien-
tificas que unicamente estudian suplementos
vitaminicos y/o minerales, producciones cienti-
ficas sobre nutricion enteral.

Las palabras claves que se utilizaron para la
busqueda fueron: desnutricién en didlisis, PEW,
DPE, hemodialisis, soporte nutricional, nutricién
parenteral intradialitica, suplemento via oral. Se
realizaron bisquedas en las bases de publicaciones
cientificas Google Scholar, PudMed y Medline entre
los meses de enero 2018 a enero 2019. El almace-
namiento y el procesamiento de los datos se llevd
a cabo entre los meses de febrero y abril de 2019.

Teniendo en cuenta los criterios de inclusion,
17 estudios fueron recolectados y analizados, con
un total de 31.761 pacientes, 12 trabajos corres-
pondian al estudio de SNO, 4 estudios a NPID y
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un estudio incluia ambos tipos de suplementa-
cion. No se encontraron disponibles metaandlisis
y revisiones sistemadticas.

Resultados y discusion
Definiciones

Suplemento nutricional oral (SNO): se definen
como los preparados comerciales nutricional-
mente completos en uno o mas nutrientes que
se administran via oral (17,18,19). Actualmente
existen en el mercado suplementos especifica-
mente disefiados para pacientes en HD con el
objetivo de proporcionar suficiente cantidad de
energia y proteina, pero con cantidades contro-
ladas en potasio, fosforo y liquidos (12). Segin
Kalantar-Zadeh K. et al. (16), la suplementacién
oral proporciona un adicional de 7-10 Kcal/Kg/
dia de energia y 0.3-0.4 g/kg/dia de proteinas. Se
recomienda su consumo de manera fraccionada,
en dos o tres tomas por dia, preferentemente
alejado de las comidas.

Nutricion enteral (NE): se define como la ad-
ministracién de nutrientes a través de la via
digestiva en forma diferente de la alimentacién
convencional. Los nutrientes llegan a un deter-
minado sector del aparato digestivo a través de
una sonda u ostomia. La NE estaria indicada
cuando el tracto digestivo es funcionante y la
ingesta espontdnea via oral es insuficiente para
cubrir los requerimientos individuales a pesar
de la asesoria nutricional (20).

Nutricion parenteral intradialitica (NPID):
consiste en la administracién de una férmula de
nutricion artificial durante la sesion de didlisis a
través de la fistula arteriovenosa como comple-
mento de la alimentacidn oral. Se la considera
una nutricién parenteral central por el alto flu-
jo de la fistula para dialisis que permite admi-
nistrar una solucién con osmolaridad elevada.

Presentando como ventajas la disponibilidad
del acceso vascular, la eliminacién del liquido
utilizado como vehiculo de nutrientes por ul-
trafiltracién y la administraciéon importante de
nutrientes. Debido a que solo se realiza 3 veces
por semana, se trata de un complemento nutri-
cional. Dentro de las desventajas que presenta
se pueden mencionar la sobrecarga de liquidos,
el desequilibrio quimico y el costo elevado en
comparacion con otros tipos de SN (21).

Recomendaciones sobre SN por
distintas organizaciones cientificas

Las Guias estadounidenses K/DOQI (22); las
Guias de Practica Clinica Europeas ESPEN
(23); el Consenso de la Sociedad Espanola de
Nefrologia -SEN- y la Sociedad Espafiola de
Nutricion Parenteral y Enteral -SENPE- (24);
la Asociacion Renal del Reino Unido (25) y las
Guias de Buenas Practicas Renales Europeas
-ERBP- (26) coinciden en realizar las siguientes
intervenciones en pacientes malnutridos o en
riesgo nutricional, que no alcancen a cubrir las
recomendaciones caldrico-proteicas:

e 1°- Realizacién de educacion alimentaria
y asesoria nutricional: con el objetivo de
mejorar el aporte caldrico proteico a través
de la ingesta alimentaria.

e 2°- Administracion de suplementos orales:
si el asesoramiento nutricional es ineficien-
te, se sugiere la administracion de SNO.
Las Guias ESPEN proponen administrar
SNO standard. En contraposicién a esto,
las Guias de Buenas Practicas Renales
Europeas sugieren la utilizacién de suple-
mentos especificamente formulados para
pacientes en didlisis, mientras que el resto
de los organismos no expresan preferencia
por el tipo de suplementos.

Las Guias ESPEN sefialan que se debe
indicar SNO a pacientes en HD con
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malnutricion definida principalmente por:
IMC<20 kg/m2, pérdida de peso mayor al
10%0 en 6 meses, albumina sérica <35 g/l
y/o prealbimina <300 mg/l.

e 3°- Implementacién de alimentacién en-

teral por sonda: cuando los SNO no sean
bien tolerados o no alcancen las recomen-
daciones nutricionales.
Con respecto al tipo de férmula a admi-
nistrar, las Guias K/DOQ]I, asi como tam-
bién las Guias ESPEN y las ERBP, apoyan
la utilizacién de férmulas especialmente
disefiadas para pacientes renales contro-
ladas en fésforo y potasio.

e 4°- Nutricién parenteral intradialitica: las
guias indican iniciar NPID en aquellos pa-
cientes en quienes los SNO y/o la NE no lo-
graron mejorar el estado nutricional (22-26).
El consenso SEN-SENPE menciona que
se indicara NPID si se dan, al menos, 5 de
los criterios siguientes:

» Albdimina <3,5 g/dL y/o Prealbumina
<20 mg/dL, durante tres o mas meses.

» Creatinina sérica <8 mg/dL durante tres
0 mads meses.

» Pérdida de peso, en los dltimos 6 me-
ses, superior al 10-20% del peso habi-
tual e ideal, respectivamente.

» IMC <185 kg/m2 y/o Valoracién Global
Subjetiva (VGS) modificada / score de
malnutricion e inflamacién (MIS) con
desnutricion moderada-severa (Score
Co1-2).

» Ingesta alimentaria que no alcanza las
necesidades caldricas (25-28 kcal/kg/d)
y /o proteicas (0,75 g/kg/d).

El Consenso refiere que el periodo de admi-
nistracién minimo recomendado de la NPID es
de 6 meses (24).

Resultados e interpretacién del andlisis
bibliogrdfico

La Tabla 2 resume la evidencia encontrada sobre
la eficacia del uso del SN.

La evidencia disponible arroj6 algunos datos
contradictorios sobre los beneficios del SN en
pacientes en HD.

Tabla 2: resumen de las publicaciones revisadas y analizadas.

RESULTADOS

“}g;g)R METODOLOGIA
Disefo= Estudio aleatorizado,
multicéntrico, randomizado, controlado,
Fouque D. comparativo. n= 86 pacientes en HD
etal con desnutricién leve (albUmina <4
(2008) (38) g/dl- IMC<30- nPcR <1 g/kg/dia) 2
grupos: grupo control N 40 y grupo de
intervencién (con SNO) N 46. Tiempo de
seguimiento: 3 meses.
Disefio= Estudio prospectivo,
comparativo. n=16 pacientes en HD
o con desnutricion (nPcR <1 g/kg/dia, PCR
Joannidis M.
el <0,5 mg%, albdmina <4 g/dl- l,MC <20).
(2008) (10) 2 grupos: grupo de intervencién n=8

(pacientes con NPID) y grupo control
n= 8 (sin NPID). Tiempo de seguimiento:
6 meses.

VGS: mejora la puntuacion en el grupo de intervencion (p<0.01).

AlbUmina y prealbUmina sérica: no se observaron diferencias significativas
en ambos grupos. Peso: incremento a los 3 meses en el grupo de
intervencion (p<0.07).

Calidad de vida (estudiada por cuestionario SF36): mejora la puntuacion en
el grupo de intervencién (p<0.005).

Peso: en grupo intervencion, el peso aumenté desde 61,77 a 6397 Kg (p=0.03)
mientras que se mantuvo estable en grupo control (66,3 10,5 a 66,3 + 10,6
kg; P> 0,05) nPCR: al principio del estudio la diferencia entre ambos grupos
era significativa (con NPID vs sin NPID: 0.7570.12 vs 1.0270.13 mg/kg/ dia;
p=0.008), no resultando asi al finalizar el mismo.

AlbUmina sérica y marcadores de inflamacion (CRP, IL-6 y sIL-2R) = no difirid
significativamente entre ambos grupos en todos los puntos de tiempo.

Continta
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AUTOR
(afio)

Moretti HD.
etal.
(2009)

(29)

Dezfuli A.
etal.
(2009)
“2)

Lacson E.
et.al.
(2012) (L4)

Rattana-
sampa-ttikul
M.etal.
(2013)

(D)

Tabla 2: resumen de las publicaciones revisadas y analizadas. (continuacidn)

METODOLOGIA

Diseno= Estudio prospectivo,

randomizado, controlado, comparativo.

n= 49 pacientes en HD o DP. 2
grupos: primeros 6 meses: GRUPO

1- Intervencién n=31(con SNO) GRUPO
2 -control- n=18). En los segundos 6
meses, se cruzan los grupos. Tiempo
de seguimiento: 12 meses. Tipo

de suplemento: 15 gr de coldgeno
hidrolizado luego de cada sesién de
didlisis (3 veces por semana).

Diseno= Estudio prospectivo, analitico.
n=196 pacientes en HD con albumina
<3,50 g/l que recibieron NPID; de los
cuales 134 pacientes presentaron
hipoalbuminemia grave (albumina <3
g/l). Tiempo de seguimiento: 5 afos

Disefio= Estudio estandarizado,
multicéntrico, retrospectivo,
comparativo. n=21.117 pacientes
tratados (grupo Protocolo) en HD, con
albumina <35 g/dl. 2 grupos: grupo de
intervencion n=7264 (con SNO) y grupo
control n=13853 (sin SNO). Tiempo de
seguimiento: 15 meses.

Disefio: Estudio piloto, prospectivo,
randomizado, doble ciego, controlado
con placebo. n=84 pacientes con
albdmina <4 gr/dl. 4 grupos: Grupo A
(n=19): que recibe SNO hiperpoteico

+ maddulo antinflamatorio (aceite

de borraja, aceite de pescado,
betacaroteno, Vitamina C, E, zinc

y selenio) + pentoxifilina (400 mg/
dia). Grupo B (n=22) SNO + médulo
antinflamatorio. Grupo C (n=22):
pentoxifilina. Grupo D (n=21) placebo.
Tiempo de seguimiento: 16 semanas.

RESULTADOS

nPCR: aumenté significativamente en el grupo de intervencion con respecto
a su linea de base 1.05 a 116 (p=0,007), durante los primeros 6 meses. En el
grupo control se observé una disminucion significativa durante los primeros
6 meses, de 1.11 a 0.98 (p=0,038). Entre ambos grupos, la diferencia también
fue significativa: 114 a 098 (p=0,24). En los segundos 6 meses del estudio se
observa la misma tendencia, aungque no mostrd diferencias significativas.
AlbUmina: mejora significativa al tercer mes de tratamiento en grupo
intervencion de 3.49 g/dl a 3.52 g/dl (p=0.035). Cuando se suspende el
suplemento en este grupo (en la segunda mitad de estudio) se observa una
disminucidn significativa, de 3.35 g/dl a 3.19g/dl (p=0.014). En los segundos

6 meses de tratamiento, también existié diferencia significativa a favor del
grupo suplementado (3,53 g/dl vs. 3,29 g/dl, p=0.037). Peso: en pacientes con
IMC <20, el peso tendié a aumentar en el grupo intervencién, disminuyendo
significativamente cuando se discontinud la suplementacién. (p=0,023). El
numero de hospitalizaciones y el tiempo de estancia hospitalaria muestra
una tendencia mayor para ambas variables para el grupo control, aunque
no se encontraron diferencias significativas.

La presencia de hipoalbuminemia severa al inicio del estudio se asocid
con una probabilidad 2.5 veces mayor de responder a la NPID (IC del 95%
1.3-49, p=0.006). La misma hipoalbuminemia grave se asocié con una
probabilidad 3.5 veces mayor de correccion de albumina sérica en al
menos 0.5 g/I (IC del 95%: 1.8-6.8, p<0.001).

Supervivencia: 34% mds (p<0,001) en grupo de pacientes que recibid SNO
con respecto al grupo control (evaluada por Kaplan Meir Curves).

AlbUmina sérica: aumentd en forma ligera pero significativa en los 3 grupos
suplementados (A, B, C), sin incremento significativo en el grupo placebo (D):
Grupo A: +0]18 gr/dl (p=0,001) - Grupo B: +0,21 gr/dl (p=0,004)- Grupo C: +O,14
gr/dl (p=0,008)- Grupo D: + 0,03 gr/dl (p=0,59).

No se encontraron diferencias significativas en marcadores inflamatorios
(PCR, IL-Tb © IL6) en pacientes que recibieron pentoxifilina. Grupos con SNO
(A+B) vs sin SNO (C+D): aumentd la albumina significativamente de 3,51 a
3,71 gr/dl (p=0,001) Grupos con pentoxifilina (A+C) vs sin pentoxifilina (B+D):
aumentd la albumina significativamente de 3,51 a 3,69 gr/dl (p=0,001)
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Tabla 2: resumen de las publicaciones revisadas y analizadas. (continuacidn)

METODOLOGIA

Diseno= Estudio prospectivo,
comparativo. n= 470 pacientes con
albumina <3.80 g/dl. 2 grupos: grupo
de intervencién n=276 (con SNO

por un minimo de 3 meses) y grupo
control n=194 (sin SNO) Tiempo de
seguimiento: 34 meses Se suspendid
la SNO cuando el paciente presentaba
albumina >3.80 g/dl.

Disefio= Estudio prospectivo,
randomizado, controlado con placebo,
simple ciego. n=45 pacientes. 2
grupos: grupo suplementado (n=25)
que recibid 6 cdpsulas de aceite de
pescado (180 mg de EPAyY 120 mg de
DHA) diariamente vs. grupo placebo
(n=20): que recibe cdpsulas de aceite
de parafina. Tiempo de seguimiento:
4 meses.

Disefo= Estudio prospectivo,
comparativo, controlado. n=62
pacientes en HD con desnutricion
(albimina <4 g/dl y/o pérdida de peso
seco = al 5% en los Ultimos 3 meses).

2 grupos: grupo de intervencion n=32
(con SNO por un minimo de 6 meses)
y grupo control n=30 (sin SNO). Tiempo
de seguimiento: 6 meses.

Disefio= Estudio prospectivo,
randomizado, controlado.

n=40 pacientes con desnutricion
(IMC entre 17 y 23, Score MIS positivo
y albumina <35 g/dl) y anemia
refractaria. 2 grupos= grupo de
intervencion n=20 (con NPID por un
minimo de 6 meses) y grupo control
n=20 (sin NPID)

Tiempo de seguimiento: 6 meses.

RESULTADOS

AlbUumina sérica: el uso de SNO fue asociado con un aumento de 0.058 g/dl
de albumina sérica (p=0.02); esta diferencia disminuyd en 0.001 g/dl cada
mes (p=0.05) tal que la diferencia fue de 0.052 g/dlI (p=0.04) en el mes 6y

la diferencia ya no era significativa en el mes 12. Tasa de hospitalizacion a 1
afo: el grupo que recibié SNO tuvo menor tasa de hospitalizacién (p=0.01)
vs. grupo control. Tasa de mortalidad al afo: no se encontraron diferencias
significativas en ambos grupos. (p=0,29).

Pardmetros antropométricos: no se observaron cambios significativos en
IMC, peso seco, CMB.

PrealbUmina sérica: aumento en el grupo suplementado y disminucion
en el grupo placebo, pero sin llegar a ser significativo. Albumina sérica: fue
significativamente menor en el grupo suplementado respecto al grupo
control (p=0,018) al finalizar el estudio. Pardmetros inflamatorios: en el
grupo suplementado se observé una disminucidn en las concentraciones
séricas de FNTa, IL6, PCR, PTH y un aumento en las concentraciones de
IL10, y la relacion IL1I0/FNTa. Solo se observé diferencia significativa en

el aumento en la relacién IL10/1L6 (p=0,003), que fue mayor en el grupo
suplementado y en el nivel de ferritina que fue mayor en el grupo placebo
(p=0,0001).

AlbUumina sérica: aumentd significativamente en el grupo de intervencion
de 3.5 g/dL al inicio del estudio a 3.7 g/dL a los 6 meses (p=0,028). No se vio
afectada en el grupo control. Peso: se incrementd significativamente en el
grupo de intervencién (p<0,001) y disminuyd en el grupo control. Pardmetros
de composicion corporal (masa libre de grasa, masa musculary masa
dsea), se mantuvieron estables en el grupo de intervencion, pero declinaron
significativamente en el grupo control (p<0,001). Pliegue tricipital: aumento
significativo (p<0,001) en el grupo de intervencion; con disminucion en el
grupo control. Score MIS: aument¢ significativamente en el grupo control

al término de los 6 meses, mientras que se mantuvo estable en el grupo
experimental. (p=0,0006).

AlbUmina sérica: aumento significativo en el grupo de intervencion (p=0.01)
al compararlo con su base y con el grupo control. Hemoglobina sérica:
aumento significativo en el grupo de intervencion (p=0,001) al compararlo
con su base y con el grupo control. IMC: incrementd significativamente

en el grupo de intervencion (p=0.001) al compararlo con su base; pero no
hubo diferencia significativa al compararlo con el grupo control. Score MIS:
disminuy? significativamente en el grupo de intervencién al término de los
3y 6 meses (p=0,001) al comparar con el grupo control.

No se encontraron diferencias significativas en la ingesta alimentaria,
sintomas gastrointestinales, capacidad funcional, pérdida de grasa
subcutdnea y muscular al comparar ambos grupos, antes y después de los
6 meses que durd el ensayo.

Continva
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Tabla 2: resumen de las publicaciones revisadas y analizadas. (continuacidn)

METODOLOGIA

Disefio= Estudio retrospectivo (cohorte
emparejado), multicéntrico. n=2.556
pacientes con albumina <3,5 g/dl.

RESULTADOS

AlbUmina sérica: no hubo diferencia significativa entre ambos grupos
emparejados (p=0,7). Mortalidad: la mortalidad disminuyd en el grupo de
intervencion (p=0,01).

GRUPO DE ESTUDIO AADYND

Tabla 2: resumen de las publicaciones revisadas y analizadas. (continuacidn)

METODOLOGIA

Disefo= estudio retrospectivo,
observacional, comparativo,
multicéntrico. n= 6748 pacientes en HD

RESULTADOS

Mortalidad: la sobrevida fue significativamente mayor en pacientes con
SNO en comparacién con los controles (p<0.001). La tasa de mortalidad
entre los pacientes SNO fue de 10.9 muertes/paciente/afo, que fue

Z\t/(z?er D- 2 grupos = grupo de intervencion S VI, con albuminemia <3,5g/dl. 2 grupos= significativamente mds baja en comparaciéon con la del grupo control (291
(2014) n=1278 (con SNO intradialisis) y grupo et al (2017) Grupo de intervencién: n=3374, con muertes/paciente/ano). Albbumina sérica: valores menores en pacientes
(39) control n=1278 (sin SNO) El suplemento “0) SNO. Grupo control: n=3374 Tiempo de con SNO vs controles en todos los meses de seguimiento. nPCR, valores
era discontinuado si los valores de seguimiento= 8 meses mayores en pacientes con SNO vs controles (p<0.001)
albumina ascendian a 4 g/dl. Tiempo Peso: mayor para los pacientes con SNO en todos los meses durante el
de seguimiento: 14 meses. seguimiento; las diferencias fueron estadisticamente significativas en los
Disefio= Estudio aleatorizado, AlbUmina sérica: hubo aumentos en las concentraciones en ambos meses7y 8.
prospectivo, comparativo. grupos: SNO, 3.5 = 0.29 g/dl inicio vs.7 = 0.46 mg/dl a las 12 semanas Disefio= Ensayo clinico prospectivo AlbUmina sérica: se observé disminucion de -1.46 g/l (4,64 g/l) en el grupo
n=36 pacientes 2 grupos: SNO =19 vs. (p<0.001); SNO + RE, 3,3 = 0,25 g/dl al inicio del estudio 37 =y 37 = 0,33 mg/ multicéntrico, aleatorizado, controlado,  de intervencién. En el grupo control las disminuciones de la albdmina
con SNO + Ejercicio (RE) = 17 Tiempo dl a las 12 semanas (p<0,001). Ingesta dietética y proteica: se observaron n=107 pacientes en HD trisemanal fueron menores. No hubo diferencia significativa. Prealbumina sérica: el
Martin- de seguimiento: 12 semanas de diferencias significativas en la ingesta dietética y proteica de los grupos con desnutricion moderada (76%) y aumento desde el inicio hasta la semana 16 fue de 26,31 mg/I (58,66 mg/
Alemany G. intervencién. de estudio al inicio del estudio en comparacién con la semana 12. IMC: se Marsen T. grave (24%) segun VGS con 2 de los dl) en el grupo intervencién, en comparacion con una disminucion de -1,84
et al. (2016) observé incremento significativo en ambos grupos a las 12 semanas grupo etal. siguientes criterios: albUmina <3.5g/ mg/dl (49,35 mg /dl) en el grupo control. La diferencia fue estadisticamente
(36) (p<0.05). Pardmetros de composicion corporal (CMMB, Area muscular del (2017) dl; prealbdmina <250mg/I; masa significativa. Esto fue mds prominente en pacientes con desnutricion
brazo, Fuerza a la prensién manual, pliegue tricipital.): no se evidenciaron (33) muscular reducida (Gngulo de fase alfa moderada que severa. El efecto se mantuvo durante 6 semanas después
diferencias significativas en los pardmetros citados entre ambos grupos <45 evaluado por BIA). 2 grupos= Grupo  de interrumpir el tratamiento con NPID y disminuyd en las siguientes 6
luego de 12 semanas. Calidad de vida: evaluada por la encuesta eKDQOL- de intervencion n=53 asesoramiento semanas; pero los valores medios de prealbUmina todavia estuvieron
SFscale general health: no hubo diferencias significativas entre ambos nutricional + NPID. Grupo control: n=54 por encima de la media del grupo control. No se encontraron diferencias
grupos . solo con asesoramiento nutricional. significativas entre ambos grupos en los valores de: transferrina, PCR, VGS,
Diseno= Estudio prospectivo, VGS: no hubo un cambio significativo en el estado nutricional segin VGS en Tiempo de Seguimiento: &+ meses. dngulo de fase alfa y calidad de vida. (evaluada con encuesta SF12).
comparativo. n=32 pacientes en HD comparacién con el valor inicial en cada grupo ni entre los tres grupos en Disefo= Estudio prospectivo, AlbUmina sérica: en el grupo A se observa una disminucién con respecto
con IMC>18 Kg/m?2 +10 mds de los cada uno de los tres grupos de tratamiento. Ingesta de energia: el grupo de experimental, de cohortes. n=84 a su linea de base estadisticamente significativa (p=0,003). En el grupo
siguientes marcadores: albUumina glucosa aumentd significativamente la ingesta energética en comparacion pacientes. 3 grupos: *A (n=28) bien C si bien disminuye no es estadisticamente significativo (p=0,17). En el
LY <3.5 g/ dl; prealbimina <200 mg /dl; con su nivel inicial (239 a 28.2 kcal / kg, p=0.037). Por el contrario, la ingesta OcepeRr A. nutridos, no recibieron suplementacién.  grupo B no se encuentra m(lejora estadisticamente significativa (p=0,48),
ctal transferrina <200 mg/dL; nPCR <11 g/ de energia postratamiento del grupo 1 fue significativamente menor que etal *B (n=43) pacientes desnutridos o en pero se mantiene estable. Angulo de fase= en el grupo A se observa una
(20106) Rg/d. 3 grupos= Grupo 1 (control n=10): su nivel de referencia (medianas de 253 a 249 kcal / kg, p=0,048-) sin (2017) riesgo con SNO. *C (n=13) pacientes disminucién con respecto a su linea de base estadisticamente significativa
37) con SNO, Grupo 2 (de glucosa n=10): con modificaciones en el grupo 3 (25,8 a 25,1 Kcal/Rg p=0,024). (28) desnutridos o en riesgo que se negaron  (p=0,030). En el grupo By C se mantiene igual (p=1)
SNO mds solucién de glucosa de alta Albumina sérica: el grupo de aminodcidos tuvo un nivel de albdmina a tomar SNO Tiempo de Seguimiento: ~ Fuerza muscular= en el grupo A se observa un aumento con respecto a
concentracion (250 ml con glucosa al significativamente mds alto en comparacién con el grupo de glucosa 4 meses su linea de base estadisticamente significativa (p=0,046). En el C si bien
50%, grupo de glucosa) y Grupo 3 (de (p=0,001). disminuye no es estadisticamente significativo (p=0,2) En el grupo B se
aminodcidos n=12): con SNO + solucidon  Lipidos séricos: ninguno de los tratamientos afectd los niveles de colesterol mantiene estable.
de glucosa + aminodcidos. Tiempo de  total. Los grupos de 1y 2 tuvieron una disminucién significativa de los
jgujm’e;to'j n;esljs' . :\leles de mghcerloz: deséues 'de:mtc?mlento o | Resultan dificultosas las comparaciones en- puede deberse a que es una poblacion de alto
isefio= Estudio doble ciego, o se encontraron diferencias significativas en composicién corpora . . . . . .
aleatorizado, controlado cgon placebo. densidad ésea (medido por DEXgA); funcionalidad (fuerza muscular coyn tre los estudios analizados por las diferencias riesgo debido a la gravedad de la enfermedad
Fitschen P n=33 pacientes. 2 grupos= Grupo dinamdmetro); calidad de vida (Kidney Disease Quality of Life (KDQOLTM) en grados de malnutricién, la diversidad de cri- y sus comorbilidades que también dificulta su
ctal control (n=17) con placeboy Grupode  questionnaire), albumina serica, BUN. terios diagndstico y tipos de suplementacién seguimiento a largo plazo. El tiempo de segui-
(2017) intervencion suplementado con HMB implementados, entre otros factores. Asi como miento difiere entre las distintas publicacio-

€Y}

(n=16) al cual se les administraba 3
cdpsulas diarias de 1000 mg HMB
cada una. Tiempo de seguimiento: 6

se consideraron como limitaciones de los estu-
dios, la ausencia de datos sobre la ingesta calo-

nes, lo que podria considerarse un sesgo para
la comparacién.

meses. rico-proteica de la muestra, la falta de mencién El SNO en la evidencia encontrada, es la pri-

Continta al grado de adherencia a la suplementacién y al mera linea de tratamiento en pacientes con DPE
asesoramiento nutricional. La mayoria de los en HD si el asesoramiento nutricional es insufi-
estudios analizados también presentaron como ciente y no es posible cubrir los requerimientos

limitante el pequefio tamafio muestral lo cual caldrico-proteicos diarios, en concordancia con
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lo sugerido en las diferentes guias de préctica
clinica.

En esta revisién no se incluyé la NE debi-
do a que en la practica se privilegia la fistula
arteriovenosa de la didlisis para NPID y por la
presencia frecuente de enfermedades del tracto
gastrointestinal, tales como gastroparesia. Esto
excluye a pacientes quienes poseen sonda de
alimentacion por imposibilidad de utilizaciéon
de la via oral.

Efectos del SN sobre parametros
antropométricos

Entre los estudios que evaldan el efecto del SNO
en los cambios en la composicion corporal, se
evidencia un incremento del peso seco del pa-
ciente y por ende del IMC en un tiempo variable.
Cabe destacar que es importante el andlisis de la
composicién corporal para evidenciar si los cam-
bios en el peso seco se deben a un incremento
en la masa magra o masa metaboélicamente ac-
tiva. Este es un dato faltante ya que en muchos
estudios no lo evaluan.

En dos de los estudios analizados (27, 28), se
evidencid que el peso corporal se mantuvo es-
table luego de la suplementacion.

En el estudio de Moretti HD. et al. (29), obser-
varon que el peso corporal disminuy6 cuando se
discontinud la suplementacion proteica, lo que
infiere un impacto beneficioso del suplemento
en este grupo de pacientes.

Gharekani A. et al. (30) y Fitschen P. et al. (31)
estudiaron los efectos del uso de suplementos
de Q3 y de B-hidroximetilbutirato (HMB) respec-
tivamente en pacientes en HD y no observaron
diferencias significativas en pardmetros antro-
pométricos al compararlo con un grupo control.

El estudio de Fitschen P. et al. (31), concluye
en no respaldar la suplementaciéon con HMB en
pacientes en HD.

Con respecto a la NPID, en dos de los cua-
tro estudios analizados (10, 32) se evidencié un

incremento de peso seco o de IMC luego de los
6 meses de tratamiento con NPID, pero no se
encontraron diferencias significativas al com-
pararlo con el grupo control (sin NPID).

En la investigacién realizada por Marsen T.
et al. (33) estudiaron masa muscular por dngulo
de fase alfa, no hallando diferencias entre los
pacientes que recibieron NPID y aquellos que
no lo recibieron.

En la revision bibliografica realizada por
Sabatino A. et al. (34) se evidencié una mejoria
en el peso seco y en el IMC con la utilizacién
de NPID.

Efectos del SN sobre parametros bioquimicos

En varios de los estudios analizados (27, 29, 35-37),
se observaron incrementos significativos en los
valores de albumina sérica en pacientes con al-
gun grado de desnutricién en HD que recibieron
suplementacion. Moretti HD. et al. (29) evidencio
también que los valores de dicha proteina sérica
tienden a disminuir luego de la suspensién del
tratamiento con suplementos proteicos.
Cuatro de los ensayos revisados (28, 38-40), no
hallaron diferencias estadisticamente significati-
vas en los valores de albuminemia en los grupos
que recibieron SNO versus los que no lo hicieron.
En el caso del ensayo realizado por Benner D. et
al. (40), los valores de dicha proteina sérica fueron
menores en los pacientes con suplementacidn.
Los autores atribuyen que esto puede estar aso-
ciado al estado de inflamacién y no al estado nu-
tricional, debido a la inespecificidad de la misma
como marcador del estado nutricional.
Mientras, el estudio realizado por Rattana-
sampattikul M. et al. (41), si bien es un ensayo
piloto, es el inico en la actualidad que incluyé
el uso de agentes antiinflamatorios. Esto es fun-
damental debido a que, como fue mencionado a
lo largo de esta revisidn, la presencia de malnu-
tricion estd asociada a inflamacién persistente.
Los resultados que obtuvieron demostraron que

GRUPO DE ESTUDIO AADYND

la ingesta diaria de SNO especifico para ERC
con componentes antiinflamatorios y antioxi-
dantes durante 16 semanas fue bien tolerada y
se asocio con leve pero significativo incremento
en los niveles de albimina sérica. En la revision
no sistemadtica realizada por Bossola M. et al.
(12) concluyeron que el uso de SNO es seguro y
puede ser util en términos de mejora de los pa-
rametros nutricionales, como albumina sérica
y peso corporal.

En lo que respecta a la NPID, solo en uno de
los estudios encontrados (32) observaron un au-
mento significativo de la albuminemia al cabo
de 6 meses de tratamiento, al compararlo tanto
con su nivel basal como con el grupo control.
En el estudio de Dezfuli A. et al. (42), observaron
que la presencia de hipoalbuminemia severa se
asocid a una mayor probabilidad de responder
ala NPID y a una mayor probabilidad de incre-
mento de la albuminemia luego del tratamiento.
Esta conclusion esta en linea con la revisién de
Kalantar-Zadeh K. et al. (16) quien refiere que
NPID es especialmente efectiva en pacientes
con hipoalbuminemia severa.

En el estudio de Marsen T. et al. (33) se eva-
lué prealbimina como un factor prondstico e
indicador de la efectividad del tratamiento con
NPID, hallando que la misma se incrementa a los
4 meses de tratamiento en pacientes con DPE.

La tasa de normalizacién de catabolismo
proteico (nPCR) es otro marcador bioquimico
utilizado para evaluar el efecto del soporte nu-
tricional. Sin embargo, solo en dos estudios se
ha evaluado la modificacién de dicho parametro
luego de la administracién de SNO. En ellos se
observo incrementos significativos de nPCR lue-
go de la utilizacién de este tipo de soporte (29,40).

Efectos del SN sobre otros parametros
nutricionales

En tres de los ensayos analizados (27, 32, 38) evi-
denciaron que la suplementacién lleva a mejoras

significativas en la puntuacién de métodos de
tamizaje nutricional, como lo son la VGS y el
score de malnutricion e inflamacién (MIS).

Efectos del SN sobre calidad de vida 'y
morbi-mortalidad

Segun el Consenso de la Sociedad Internacional
de Nutricion Renal y Metabolismo (43), enfocado
a prevenir el DPE, postulan que los suplementos
nutricionales no solo producen cambios favora-
bles en los pardmetros nutricionales sino también
mejoras potenciales en la hospitalizacién y la
mortalidad, con minimas posibilidades de compli-
caciones debidas a la intervencion nutricional. Es
importante destacar que, segin dicho consenso,
para obtener resultados en el estado nutricional,
la suplementacién oral debe mantenerse de forma
continua, de 3 meses a mdas de un ano.

En este sentido, cuatro de las publicaciones
encontradas (35, 39, 40, 44), estudiaron la dife-
rencia en la mortalidad en aquellos pacientes
que recibieron algun tipo de SNO. En tres de los
cuatro estudios se concluyé que la sobrevida es
mayor en aquellos pacientes en HD que recibie-
ron SNO por un minimo de 3 meses.

Ademas, en la publicacién de Cheu C. et al.
(35) evidenciaron que la tasa de hospitalizacién
en un afo es significativamente menor en pa-
cientes que recibieron SNO. Moretti HD. et al.
(29) observaron menor numero de hospitaliza-
ciones y estancia hospitalaria en los pacientes
con suplemento proteico via oral.

Por otra parte, en el mayor estudio realizado
hasta el momento sobre soporte nutricional en
HD (Estudio FINE, 2007), donde se comparo el
uso de SNO vs SNO combinado con NPID, no se
encontrd asociacion entre el uso de NPID con la
disminucion en la mortalidad (45).

En lo que respecta a calidad de vida, tres de
los estudios analizados (36,31,33) no encontraron
diferencias estadisticamente significativas en
los grupos que recibieron soporte nutricional.
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Con respecto a los efectos de NPID en los
diferentes pardmetros clinicos y nutricionales,
los resultados, como se pudo observar a lo largo
de la revisién, resultan ain mas contradictorios.
En la revision sistemadtica que realiz6 Anderson
J. et al. (46), donde estudiaron la efectividad
de la NPID en el tratamiento de DPE en HD,
concluyeron que la NPID no genera resultados
favorables clinicamente significativos compa-
rada con el consejo dietético o la SNO y que
solo se justificaria su uso en aquellos pacientes
en donde no pueden recibir o fallan los trata-
mientos adecuados (SNO o NE), por lo que no
es recomendado su uso como primera opcién de
tratamiento. De la misma manera, Bossola M. et
al. (12) sefiala que la NPID debe implementarse
como ultima estrategia de tratamiento, al igual
que lo sugieren las distintas guias de practica
clinica. Sin embargo, en la revisiéon de Sabatino
A. et al. (34) no se hace referencia a la nutricion
enteral previa a la utilizacién de NPID.

En el estudio de Marsen T. et al. (33) demos-
traron que la respuesta a la NPID en la poblacién
severamente desnutrida tuvo menor impacto y
no se mantuvo en el tiempo al compararla con
pacientes con desnutriciéon moderada (evalua-
dos por VGS), evidenciando los beneficios de la
intervencién nutricional precoz.

Para finalizar, la presente revision coincide
con la de Servan P. y col. (47) en lo que respecta
a la necesidad de mayor cantidad de estudios
prospectivos controlados para evaluar los efec-
tos del soporte nutricional sobre el estado nu-
tricional y la sobrevida de pacientes en didlisis.

Ingesta nutricional oral durante la
didlisis: nuevo paradigma

La administracion de alimentos y/o suplementos
nutricionales durante la sesion de didlisis, se ha
denominado Nutricion oral intra-didlisis (NOID).
Segun el Consenso de la Sociedad Internacional
de Nutricion Renal y Metabolismo (43), la NOID

es una estrategia factible de aplicar y debe ha-
cerse en pacientes en riesgo nutricional. Los
autores refieren que la misma podria mejorar
el estado nutricional, reducir la inflamacién,
aumentar la satisfaccidn, la adherencia y la mo-
tivacion para concurrir a las sesiones. Ademas,
puede ser una excelente oportunidad para rea-
lizar educacién alimentaria.

A la fecha, son pocos los estudios que men-
cionan los efectos de la NOID. Autores como
Kalantar Zadeh K. et al.(14) y Ikizler TA. (16),
aseguran que los pacientes que comen alimen-
tos o suplementos durante la sesién de didlisis
presentan una mejor sobrevida en comparacién
a aquellos que no lo hacen. Caglar K. et al. (48)
observaron que la NOID administrada durante
la HD por un periodo de 6 meses, mejora los
marcadores nutricionales en pacientes con algin
grado de desnutricidn.

Kalantar-Zadeh K. et al. (49) realizaron un
estudio controlado administrando suplemento
oral durante la sesién de HD en pacientes con
diferente grado de hipoalbuminemia, eviden-
ciando que la NOID se ha asociado a la mejora
significativa de dicho pardmetro bioquimico.

El suministro de comidas durante la didlisis
ocurre en Europa y en otros paises del conti-
nente asidtico, sin embargo, en EEUU no es
una préctica habitual (50). Los posibles desafios
de la NOID que la torna controvertida hasta
la actualidad son la aparicién de hipotensién
posprandial y otras inestabilidades hemodina-
micas, el riesgo de aspiracidn, la aparicion de
sintomas gastrointestinales, los problemas de
higiene, la carga del personal, la reduccién de la
eliminacion de solutos y el aumento econdémi-
co al tratamiento. Aunque, la NOID pueden ser
considerada una estrategia efectiva, sencilla y
de bajo costo para mejorar el estado nutricional
en los pacientes en HD, por lo que deberia ser
considerada como parte de la practica estandar
de cuidado nutricional de esta poblacion; si bien
se requieren mds ensayos clinicos que evalien
el efecto de dicha intervencion.
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Conclusion

Considerando que atravesamos la etapa de la
“tercera era” de la dieta en el tratamiento sus-
titutivo renal, la malnutricién se constituye el
principal problema del paciente con ERC.
Segun la evidencia presentada, se concluye
que la implementacion del SN tiene el potencial
de mejorar el estado nutricional en pacientes en
HD con desnutricién establecida y/o con riesgo
de padecerla; si bien el impacto en los diferen-
tes parametros evaluados presenta controversia.
Se destaca también, la importancia de una in-
tervencion nutricional oportuna y precoz como
asi también la realizacién del SNO durante la
sesion de HD como estrategia para compensar
la ingesta inadecuada de proteinas y energia.
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