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PROBLEMA:

La sarcopenia y caquexia son frecuentes en los pacientes con enfermedad renal terminal en
hemodialisis, sin embargo se desconoce la frecuencia de sobreposicion y caracteristicas asociadas
de la sarcopenia y caquexia en esta poblacidn.

PREGUNTAS DE INVESTIGACION:

1) ¢éCual es la frecuencia de sarcopenia y caquexia asi como la sobreposicidon de estas
condiciones en pacientes con insuficiencia renal terminal en hemodialisis?.

2) ¢Cudl es larelacion de caquexia y sarcopenia con la edad de los pacientes?

3) ¢Cudl es la relacion de caquexia y sarcopenia con demds variables, como depresion,
tiempo en hemodidlisis, estado nutricional, calidad de vida, variables bioquimicas?

MARCO TEORICO:

Introduccion:

La poblacidn mexicana se encuentra en un cambio demografico en el cual la poblacién se
encuentra envejeciendo, desde el afio 1970 al afio 2010, tanto en hombres como en
mujeres el grupo mayor de 65 afios pasé de 1.8 millones a 7.0 millones, se espera que en
el afio 2050 serd de casi 28.7 millones. (1)

El envejecimiento se caracteriza por la disminucién de la reserva en sistemas orgdnicos,
debilitamiento de controles homeostaticos, influenciado por factores genéticos y
ambientales.

La insuficiencia renal crénica se define por las guias KDOQI, como una enfermedad comun
con un rango de severidad el cual merece atencion, estrategias de prevencion. Es la
presencia de dano renal o disminucién de funcidn renal por 3 meses o mas
independientemente de la causa. (2)

El mejor indice de dafio renal es el filtrado glomerular, la disminucién del filtrado es la
piedra angular del dafio renal progresivo. El umbral aceptado para definir dafio renal es un
filtrado menor a 60 ml/min por 1.73m2. El umbral para definir falla renal es un filtrado
globerular menor a 15ml/minuto por 1.73 m2 o tratamiento de dialisis. (3)



Los pacientes con enfermedad renal crénica tienen malnutriciéon, en un 40% al 70%
dependiendo de la técnica usada y poblacién usada. (4)

Se ha detectado que el 71% de los pacientes geriatricos esta en riesgo de desnutricion, la
desnutricidn se asocia a riesgo incrementado de mortalidad. (5)

Sarcopenia:

Un cambio grave asociado al envejecimiento humano consiste en la reduccién progresiva
de la masa muscular esquelética. Provoca una disminucién de la fuerza y funcionalidad.
Irwin Rosenberg propuso el término sarcopenia para describir este descenso de la masa
muscular relacionado con la edad. (6)

La sarcopenia es frecuente en las poblaciones de edad avanzada. Tiene varios factores que
contribuyen al desarrollo de esta.

e Proceso de envejecimiento a lo largo de la vida.

e Influencias sobre el desarrollo en las etapas iniciales de la vida.
e Alimentacién subdptima.

e Reposo o sedentarismo.

e Enfermedades crdnicas.

e Determinados tratamientos farmacoldgicos. (7)

La sarcopenia es un sindrome que se caracteriza por una pérdida gradual y generalizada
de la masa muscular esquelética y la fuerza con riesgo de presentar resultados adversos
como discapacidad fisica, calidad de vida deficiente y mortalidad.

El EWGSOP recomienda utilizar la presencia de una masa muscular baja y una funcién
muscular deficiente (fuerza o rendimiento) para diagnosticar sarcopenia.

El diagndstico requiere la confirmacion de los criterios 1 mas el criterio 2 o el criterio 3.

1. Masa muscular baja.
2. Menor fuerza muscular.
3. Menor rendimiento fisico.

Los puntos de corte para definir masa muscular baja, fuerza muscular baja y menor
rendimiento fisico, son aquellas establecidas por la EWGSOP. (8)

La justificacion del uso de dos criterios es la siguiente: la fuerza muscular no depende
exclusivamente de la masa muscular y la relacion entre fuerza y masa no es lineal, por lo
tanto la definicién exclusiva de sarcopenia en relacién con la masa muscular es demasiado
estrecha y podria tener una utilidad clinica. Limitada. Algunos autores sostienen que el
término dinapenia resulta mas idéneo para describir la pérdida de fuerza y funcién
muscular asociada con la edad. (8)




Mecanismos de sarcopenia:

Es multifactorial, se asocia sobre todo cuando es primaria, con los cambios que causan el
envejecimiento, hormonas sexuales, apoptosis, disfuncién mitocondrial. De igual manera
se asocia y es causada por desuso, inmovilidad, inactividad fisica. La nutricién inadecuada,
promueve su aparicién. Otras causas serian causas endocrinolégicas, enfermedades
neurodegenerativas y caquexia.

La sarcopenia se considera primaria (o relacionada con la edad) cuando no hay ninguna
otra causa evidente, salvo el envejecimiento, mientras que se considera “secundaria”
cuando hay una o varias otras causas evidentes. En muchas personas de edad avanzada la
etiologia de sarcopenia es multifactorial. (8)

Criterios de sarcopenia:

El EWGSOP propone una estadificacion conceptual en, presarcopenia, sarcopena y
sarcopenia grave. El estadio de presarcopenia se caracteriza por una masa muscular baja
sin efectos sobre la fuerza muscular ni el renidmiento fisico. El estadoi de sarcopenia se
caracteriza por una masa muscular baja, junto con una fuerza muscular baja o un
rendimiento fisico deficiente. Sarcopenia grave es el estadio que se identifica cuando se
cumplen los tres criterios de la definicion. (8)

La EWGSOP propone, dos parametros de sarcopenia, la cantidad de musculo y su funcién,
las variables cuantificables son masa, fuerza y rendimiento fisico.

Para evaluar la masa muscular puede utilizarse 3 técnicas, de imagen para calcular la masa
muscular o masa magra, dentro de las técnicas de imagen se encuentran la TAC, RMN y
DEXA. Analisis de bioimpedancia (ABI): calcula el volumen de masa corporal, magra y
grasa. Es una prueba barata, facil de usar, facilmente reproducible, y adecuada en
pacientes ambulatorios y encamados, correlaciona adecuadamente con RMN. Cantidad
total o parcial de potasio por tejido blando sin grasa, dado que el musculo esquelético
contiene mas del 50%, de la reserva de potasio corporal total (PCT) es el método clasico
de estimacién del musculo esquelético. Mas recientemente se ha propuesto el potasio
corporal parcial del brazo como una alternativa sencilla. Medidas antropométricas, se han
utilizado calculos basados en la circunferencia del brazo y los pliegues cutdneos para
calcular la masa muscular en entornos ambulatorios. La circunferencia de la pantorrilla se
correlaciona positivamente con la masa muscular, una circunferencia de pantorrilla menor
a 31 cm se ha asociado a discapacidad. Sin embargo, los cambios relacionados con la edad
de los depdsitos adiposos y la pérdida de elasticidad cutanea contribuyen a errores de
estimacidon en las personas de edad avanzadas. A nuestro conocimiento hay pocos
estudios en los que se hayan validado medidas antropométricas en personas de edad
avanzada y obesas. Las medidas antropométricas son vulnerables al error y no se
recomiendan para uso habitual en el diagnéstico de sarcopenia. (8)

Para evaluar la fuerza muscular, hay menos técnicas bien validadas para medir la fuerza
muscular. Aunque las extremidades inferiores son mas importantes que las superiores
para la marcha y la funcion fisica, la fuerza de prensién se ha utilizado mucho y se
correlaciona bien con los resultados mas relevantes. La fuerza de prension manual
isométrica guarda una estrecha relacidon con la fuerza muscular de las extremidades
inferiores, el momento de extensién de la rodilla y el area muscular transversal en la
pantorrilla. Una fuerza de prensién baja es un marcador clinico de una movilidad escasa y



un mejor factor predictivo de resultados clinicos que una masa muscular baja. En la
practica existe una relacion lineal entre la fuerza de prension basal y apariciéon de
discapacidad en relacién con las actividades cotidianas. Las mediciones de la fuerza
muscular de diferentes compartimentos corporales estan relacionadas, por lo que, cuando
es viable, la fuerza de prensiéon medida en condiciones normalizadas con un modelo bien
estudiado de dinamémetro manual, con poblaciones de referencia puede ser un marcador
indirecto fiable de medidas mas complicadas de la fuerza muscular en los antebrazos o las
piernas. (8)

El otro componente de sarcopenia es el rendimiento fisico, existe una amplia gama de
pruebas del rendimiento fisico, entre ellas esta la bateria breve de rendimiento fisico
(SPPB), el cual evalua el equilibrio, la marcha habitual, la prueba de deambulacién durante
6 minutos y la prueba de potencia de subida de escaleras. La escala SPPB evalla el
equilibrio, la marcha, la fuerza y la resistencia mediante un examen de la capacidad de
una persona de mantenerse de pie con los pies juntos al lado de otro, en semitandem y en
tdndem, el tiempo que se tarda en recorrer caminando 2.5 y el tiempo en levantarse de
una silla y volvera sentarse cinco veces. (8)

Sarcopenia en ancianos:

La sarcopenia ocurre (dependiendo de las definiciones usadas) en un 5 a 45% de los
adultos mayores. Niveles inferiores de masa muscular se han ligado a peores desenlaces,
disminucion en funcionalidad, disminucién en funcionalidad fisica, aumento de
mortalidad. Las secuelas de la sarcopenia son responsables de 18 mil millones de costo
directo en Estados Unidos anualmente.

Sarcopenia en enfermedad renal cronica:

La obesidad en poblacién general se asocia a aumento de mortalidad, en pacientes con
enfermedad renal crénica se ha sugerido lo opuesto. En insuficiencia renal terminal tener
sobrepeso u obesidad se asocia con aumento de sobrevida, mientras que el bajo peso se
asocia a aumento de mortalidad. (9) Esta proteccién ha demostrado es dada por el
aumento de musculo y no por aumento de grasa. (10)

La Masa muscular reducida es un predictor de pobres desenlaces en pacientes con
insuficiencia renal crénica. (11) La fuerza de prensién es el método mas comun para
estimar la fuerza muscular superior. Puede ser usado para pacientes cuyas medidas
antropométricas fallen a distinguir a una persona de bajo peso o desnutrida justo como el
caso de los pacientes con insuficiencia renal crénica. Una disminucién de fuerza de
prensién se asocia a aumento de dias hospitalarios y a aumento de mortalidad en
pacientes con dialisis. (12)

La sarcopenia se refiere a disminucion gradual de masa y calidad muscular, inicialmente se
usaba para describir pérdida de masa muscular y poder relacionada para la edad.
Recientemente se ha reconocido como un sindrome relacionado a varias condiciones



médicas debido a que el proceso catabdlico inflamatorio encontrado en varias
enfermedades crénicas produce sarcopenia. (13)

Anorexia inducida por uremia, acidosis, anemia, desajustes hormonales pueden resultar
en asimilacion de proteinas disminuidas y aumento de pérdida muscular.

En un estudio, se buscaron las caracteristicas de sarcopenia en 95 pacientes mayores de
50 afios en dialisis, en una poblacién con una edad de 63.9+10.0 (rango 50-88 aios), en el
cual el 57.2% eran hombres y un 67.7% tenian diabetes. Se encontrd presarcopenia en
9.5% de los pacientes y sarcopenia en 32% de los pacientes. Cabe mencionar que en
estudio utilizaron valores de fuerza prensil menores a 30 kg en hombres y 20 kg en
mujeres, sin utilizar valores determinados por indice de masa corporal. Encontraron que
los valores de masa grasa aumentaban con edad, los valores de masa magra, cognicién y
fuerza prensil aumentaban con la edad. Encontraron asociacion entre SGA y disminucidn
de musculo y fuerza, sin embargo no en grasa. Se asociaron independientemente, los
valores de SGA, situacidn financiera, diabetes, marcadores de inflamacién, PCR, IL-6 B2
microglobulina se asociaron con sarcopenia. (14)

Caquexia:

Hipdcrates describid la caquexia como una enfermedad invariablemente fatal en el cual
“la carne se consume y se vuelve agua” (29)

La caquexia se reconoce como un sindrome asociado a muchas enfermedades, se define
como un sindrome metabdlico complejo asociado con enfermedades subyacentes
caracterizada por pérdida de musculo con o sin pérdida de grasa. Las caracteristica
principales de la caquexia son pérdida de peso en adultos, (corregida por retencién de
fluidos) o falla para creer en nifios. Las caracteristicas de la caquexia son, anorexia,
inflamacidn, resistencia a la insulina, aumento de ruptura proteica y pérdida proteica. (15)

La caquexia es infrecuentemente identificada, diagnosticada y raramente tratada. La
definicion de caquexia, ha sido propuesta por el grupo de Evans, los cuales la definen
como pérdida de peso o indice de masa corporal menor a 20Kg/m2, dentro de 3 a 6 meses
de insuficiencia cardiaca, insuficiencia renal crénica, un afio de enfermedad pulmonar
cronica, mas 3 de 5 criterios entre ellos, disminucidn de fuerza muscular, fatiga, anorexia,
indice de masa libre de grasa baja, y anormalidades bioquimicas, como aumento de
marcadores inflamatorios (PCR, IL-6), anemia (hb<12g/dl), albimina sérica baja (<3.2g/dL).
(16)

Se propuso de igual manera dividir el grado de caquexia dependiendo el porcentaje de
peso perdido en el pasado afio, caquexia leve una pérdida mayor del 5% pero menor al
10% de peso al afo, caquexia moderada como una pérdida mayor a 10% pero menor a
15%, y caquexia severa como una pérdida de peso mayor a 15% (16).

La pérdida de peso es una variable independiente poderosa, que produce mortalidad en
pacientes con cancer. La pérdida muscular se ha asociado con aumento de mortalidad
entre pacientes ancianos egresados de hospitales (17).En pacientes ancianos
institucionalizados, con una pérdida de peso mayor a 5% en un mes, se asocié a una
probabilidad 10 veces mayor de morir (18). El aumento de muerte incrementa



dependiendo el aumento de magnitud de pérdida de peso y la disminucion de indice de
masa corporal (19). Es por estas razones que la pérdida de peso ha sido utilizada como la
manifestacidn clinica pivote de la caquexia, ha esto se afade que la composicién corporal
es dificil de medir en situaciones clinicas (16). Se examinaron los cambios decomposicién
corporal, dieta y marcadores inflamatorios en pacientes caquécticos con cdncer, se
encontrd que la anorexia y la pérdida de peso grasa era un gran predictor de mortalidad.
(20).

La pérdida muscular es importante para la fisiopatologia de caquexia y una gran causa de
fatiga (21). La pérdida muscular acelerada o exagerada es lo que define caquexia de
pérdida de peso por ingesta disminuida. Existe la hipétesis que la actomiosina, actina y
miosina son seleccionadas para la degradacion asociada a caquexia. (22)

Se debe diferenciar la caquexia de desnutricion, malabsorcidén, hipertiroidismo,
deshidrataciéon y sarcopenia, las cuales resultan en un estado de precaquexia (16)

La diferencia principal entre caquexia y sarcopenia es que la sarcopenia no se asocia a
pérdida de peso.

Mecanismos de caquexia en enfermedades cronicas:

La citoquina proinflamatoria de factor de necrosis tumoral alta alfa (TNF a) es el factor
mas prominente y caracterizado. Ha probado inducir caquexia en ratones, causa atrofia in
vitro via la activacion de la ligasa E3 ubiquitina. Se ha probado aumento de factor de
necrosis tubular en ratones con cancer sin embargo en humanos no ha sido tan clara su
relevancia. (24) Se ha observado que los niveles circulantes de factor de (TNF a) no
correlaciona con pérdida de peso y anorexia. (25) El bloqueo de TNF a con infliximab
aumento la pérdida de peso, fatiga y empeora los puntajes de calidad de vida (26)

La interleucina 6 (IL-6) es otro mediador candidato de caquexia. Se ha observado que tipos
de células tumorales malignan secretan IL-6, los niveles de IL-6 correlacionan con pérdida
de peso en pacientes con cancer. Aumentos de IL-6 en ratones correlacionan con
aparicion de caquexia, la presencia de un anticuerpo en ratones correlaciono con
disminucion en caquexia, no asi con TNF a. (27)

Prevalencia de caguexia:

La prevalencia de caquexia se desarrolla en el 10% al 30% de los pacientes con
enfermedad renal e insuficiencia cardiaca. Afecta a 5 millones de personas en los Estados
Unidos. (23)

Utilizando la Nationwide Inpatient Sample, se estimé que la prevalencia anual de admisién
hospitalaria de la comunidad en Estados Unidos, fue de 160,000 casos anuales. La
duracion media de estancia intrahospitalaria era de 6 dias en comparacion con 3 dias
como en el caso de las admisiones sin caquexia, con un costo medio de mas de 10,000
délares por caso. Los pacientes con caquexia experimentaban mayor pérdida de funcién
en comparacion con aquellos sin caquexia. (28)

La mortalidad de caquexia en pacientes con insuficiencia renal es del 20 al 30% (28).



Caguexia en insuficiencia renal cronica en pacientes en hemodidlisis:

En nuestra busqueda, se encontraron muy pocos estudios relacionados a este tema. La
malnutricidn, caquexia y desgaste tienen aspectos similares, por ejemplo, existe anorexia
en la caquexia, sin embargo no en la malnutricién, disminuye el catabolismo en Ia
malnutricién sin embargo aumenta en la caquexia, en la malnutriciéon se respeta mas la
masa muscular, a diferencia de la caquexia. En el articulo de revision de Robert H. Mak, se
toma el PEW (protein wasting sindrome), como un fenémeno similar a la caquexia en
nifios con insuficiencia renal crénica. En este articulo se consideran patologias con
diferentes criterios clinicos, sin embargo con la misma fisiopatologia e implicaciones. (37)

Caquexia y sarcopenia:

A pesar de la clara distincién entre caquexia y sarcopenia, investigacion basica ha probado
gue estas dos condiciones tienen condiciones sobrepuestas. En la practica clinica los
factores que llevan a pérdida muscular en el contexto de caquexia o sarcopenia pueden
ser indistinguibles en pacientes ancianos. Una condicidon puede llevar a la otra. La
contribuciéon de caquexia de sarcopenia al proceso de pérdida muscular puede no ser
clara. Se han identificado multiples contribuyentes a la apariciéon de sarcopenia, edad,
cambios hormonales, aumento de citoquinas inflamatorias, cada factor involucrado en el
proceso de la sarcopenia tiene un efecto relativo deletéreo en la sintesis de proteinas y
crea un imbalance. La caquexia por el otro lado, esta mediada por citoqunas
proinflamatorias que incrementan el catabolismo proteico, el efecto directo de del
metabolismo muscular estd causado por una enfermedad subyacente. Existen
caracteristicas sobrepuestas de estos dos sindromes, por ejemplo el aumento de pérdida
muscular con inmovilidad. El involucro de hormonas inflamatorias en ambas patologias.
En la caquexia siendo un factor pivote, en la sarcopenia se asocia con edad avanzada y la
edad avanzada se asocia con inflamacién de bajo grado, lo cual ha probado ser un factor
que disminuye musculo y funcionalidad en adultos mayores. (30)

JUSTIFICACION:

El concepto de sarcopenia es relativamente nuevo y la caquexia cuenta con multiples
criterios diagndsticos en la literatura la mayoria de las definiciones y criterios son
heterogéneas, motivo por el cual se ha limitado la realizacién de estudios comparativos
entre ambas condiciones, especificamente en pacientes con insuficiencia renal terminal
en hemodiilisis.

Los criterios diagndsticos de sarcopenia y de caquexia son relativamente nuevos, en el caso de
caquexia, se tienen muchas definiciones y criterios, los mas utilizados provienen de un grupo de
expertos en el 2008. Razdn por la cual a nuestro conocimiento no se han realizado estudios
comparativos de caquexia y sarcopenia en pacientes con insuficiencia renal terminal en
hemodialisis.



HIPOTESIS:

La sarcopenia y caquexia son condiciones comunes en la poblacién con enfermedad renal
cronica. La sarcopenia sera mas comun en pacientes con mas edad y la caquexia no tendra
relacién con edad

OBIJETIVOS:

e Frecuencia y sobreposicidn de sarcopenia y caquexia en pacientes con enfermedad
renal terminal y hemodialisis.

e Relacién entre sarcopenia y edad en pacientes con enfermedad renal terminal y
hemodialisis.

e Relacién entre caquexia y edad en pacientes con enfermedad renal terminal y
hemodidlisis.

e Asociacién de sarcopenia con otras variables como: depresién, deterioro cognitivo,
PEW, calidad de vida y variables bioquimicas.

e Asociaciéon de sarcopenia con otras variables como: depresidn, deterioro cognitivo,
PEW, calidad de vida y variables bioquimicas.

DISENO METODOLOGICO:

Disefo:
Estudio observacional, multicéntrico, comparativo.
Muestra:

En total 79 pacientes, mayores a 18 anos, con enfermedad renal terminal en
hemodialisis.

Lugar:

Tres unidades de hemodialisis en la ciudad de México, Fresenius Medical Care- Médica
Sur, Fresenius Médical Care — El Refugio Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricidn
“Salvador Zubiran”.




Condiciones Eticas:

Estudio es analisis secundario de una base de datos, a todos los participantes se les pidid
consentimiento informado el cual fue dado. Este estudio es considerado de acuerdo a ley
general de salud con un riesgo minimo, segun el articulo 17 del reglamento de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacién. Se hizo con el conocimiento y aprobacion
del comité de ética del Hospital Médica Sur.

Criterios de inclusion:

Pacientes mayores de 18 afos de edad, hemodialisis de manera ambulatoria por mas de 3
meses, consentimiento informado autorizado por escrito.

Criterios de exclusion:

Pacientes con enfermedad oncolégica activa, enfermedad autoinmune activa,
hospitalizacion por enfermedad aguda, eventos de sangrado agudo, comorbilidad
infecciosa aguda, ausencia de una o mds extremidades. Que no tuvieran prueba de
dinamometria y bioimpedancia con espectroscopia.

Recoleccion de datos:

Se tomé la base de datos mediante entrevista en los lugares previamente descritos,
mediante entrevista realizadas por dos médicos internistas.

Clasificacidn de pacientes:

Los pacientes se clasificaron en dos grupos sarcopenia y caguexia.

e Sarcopenia: Si tenian disminucién de fuerza por dinanometria ajustado a kilo de
peso, usando los puntos de corte de la EWGSOP y si tenian disminucién de masa
muscular por bioimpedancia por epectroscopia ajustada a edad y género utilizando
como corte la percentila 10.

e Caquexia : Si cumplian los criterios propuestos por Evans et al (16), en el cual se
tomo como pérdida de peso significativa si tenian disminucién de 5% en 3 meses o
10% en un ano, y tres de los siguientes 5 criterios, disminucion de fuerza prensil
por dinanometria ajustada a indice de masa corporal, utilizando como corte el
corte usado por la EWGSOP. Presencia de fatiga, obtenida en la pregunta 9 del
cuestionario del KDQOL. Presencia de anorexia, la cual fue obtenida de la tercera
pregunta del SGA. Anormalidades bioquimicas, hemoglobina menor a 12 g/dL.
Disminucién de masa muscular por bioimpedancia por espectroscopia ajustada e
edad y género utilizando como corte la percentila 10.

Descripcion des la variables:

Edad: (Variable cuantitativa discreta) Se definié en afios cumplidos al momento de entrar
a la base de datos.

Sexo (Variable cualitativa nominal): Femenino o masculino



Dias hospital afio (Variable cuantitativa continua): Dias que el paciente ha pasado
hospitalizado en un afio.

indice de Charlson: (Variable cualitativa nominal) indice de comorbilidad, valora
prondstico de comorbilidades que individualmente o en combinacién pueda incluir en el
riesgo de mortalidad a corto plazo, son 19 condiciones, catalogado en cuatro grupos
dependiendo del peso asignado a cada enfermedad. Consideramos un puntaje menor a
tres como baja comorbilidad y un puntaje de tres o mds como alta comorbilidad. (31)

Diabetes Mellitus: (Variable cualitativa nominal) Presencia de diagndstico de diabetes
mellitus 1 o 2 al momento de entrar al estudio, corroborado mediante historia clinica.

Presencia de polifarmacia: (Variable cualitativa nominal) Presencia de 5 o mas farmacos, al
ingresar a la base de datos. Se utilizd este corte en comparacidn al corte de 3 propuesto
por la OMS, debido a que 5 0 mas farmacos tienen mayor asociacién con desenlaces. (32)

PEW: (Variable cualitativa nominal)Sindrome de desgaste proteico energético, estado
patoldgico donde hay un descenso o desgaste continto tanto en los depdsitos proteicos
como de las reservas energéticas. (33) Se define como 3 de 4 criterios, en los cuales estdn,
variables bioquimicas albimina<3.8g/dL, colesterol <100mg/dL, cambios en masa
corporal, IMC menor a 23kg/m2 o pérdida de peso no intencional, cambios en masa
corporal, creatinina menor a 10 mg/dL y nPNA menor a 0.8g/kg/dia.

PHQ 9: (Variable cualitativa nominal): Es una escala de depresién tiene 9 reactivos, cada
uno representa un criterio de depresion del DSMV, cada uno asigna de 0 a 3 puntos,
siendo 0 ausencia de esa sintomatologia, y del uno a tres se asigna dependiendo de la
frecuencia de esa sintomatologia. Los pacientes que tuvieron un puntaje mayor a 10
puntos, fueron considerados con PHQ-9 positivo para depresién. (34)

MMSE: (variable cualitativa nominal) Minimental de Folstein, es una prueba de puntaje
maximo de 30, un valor menor a 24 es muy indicativo de deterioro cognitivo, puntaje
utilizado para definir probable deterioro cognitivo. (35)

Albdmina: (Variable cualitativa nominal) Niveles de albumina total de los pacientes al
inicio del protocolo en mg/dL, se dividieron los pacientes en menor a 3.4g/dL y mayor a
3.5g/dL, considerando una cifra menor a 3.5g/dL como hipoalbuminemia.

SF Physical composite: (Variable cualitativa nominal) Es el resultado de los rubros fisicos
del KDQOL, obtenidos por software al ingresar los datos de los distintos rubros del KDQOL.
Se tomd como puntaje bajo, cuando este era menor a la media, la cual fue de 36 puntos.

SF mental composite: (variable cualitativa nominal) Es el resultado de los rubros mentales
del KDQOL, obtenidos por software, al ingresar los datos de los distintos rubros del
KDQOL. Se tomd como puntaje bajo cuando este era menor a la media, la cual fue de 49
puntos.

Analisis estadistico:

Para las variables cualitativas se reporté mediante frecuencias y porcentajes.



Se realizé un analisis de regresdn logistica simple para conocer a los factores asociados
con ambas condiciones (sarcopenia y caquexia), las variables con una “p” <0,01 se
incluyeron en el modelo final por regresion logistica multiple.

RESULTADOS:

De los 79 pacientes analizados, 18 (22.78%) pacientes cumplieron criterios de sarcopenia,
12 (15.18%) pacientes cumplieron criterios de caquexiay 6 (7.5%) pacientes cumplieron

criterios para ambas condiciones.
Tabla resultados:

Tabla 1: Caracteristicas basales generales de los apcientes con insuficiencia renal en hemodidlisis

Variable

n:79

Edad en afios : (mayor a 60 afios)

23 (29.11%)

Sexo (Mujer)

57 (72.15%)

indice de Charlson (mayor a 3 puntos) 57 (72%)
Presencia de hospitalizacién en un afio: 28 (41.79%)
Presencia de polifarmacia: (Mas de 56 (72.15)

medicamentos)

Presencia de diabetes mellitus:

37 (46.84%)

PHQ-9: Mayor a 10 puntos

24 (30.38%)

MMSE: Menor a 24 puntos

18(22.78%)

Presencia de PEW

18 (23.08%)

Albumina menor de 3.5g/dL

26 (32.92%)

SF fisico: (menor a 36)

35 (45.45%)

SF mental (menor a 49)

31 (40.26%)

Presencia de sarcopenia:

18 (22.78%)

Presencia de caquexia:

12 (15.18%)

PHQ-9: Patient Health Questionnaire
MMSE: Minimental de Folstein

PEW: Protein Energy Wasting

SF fisico: Aspectos fisicos del KDQOL.

SF mental: Aspectos mentales del KDQOL.

De los 79 pacientes estudiados, 23 (29.11%) tenian mas de 60 afios, 57 (72.15%) pacientes
eran mujeres y 22 (27.85%) pacientes eran hombres. Al identificar el nivel de
coomborbilidad, 57 (72%) pacientes tenian un indice de Charlson mayor a 4 puntos, de
igual manera 28 (41.79%) pacientes tuvieron una hospitalizacidon en el afio. Respecto a
polifarmacia, 56 (72.15%) tomaban mas de 5 farmacos al dia, 37 (46.84%) de los pacientes
estudiados tuvieron Diabetes Mellitus. Al identificar el animo y cognicion de los pacientes
se encontré, 24(30.38%) pacientes tuvieron un PHQ-9 mayor a 10 puntos, 18 (23.08%)
pacientes tuvieron un MMSE menor a 24 puntos. Al identificar presencia de PEW en la
poblacion se encontraron 18 (23.08) pacientes, 26 (32.92) tuvieron una albumina menor a
3.5g/dL. Respecto a calidad de vida, 35 (45.45%) pacientes tuvieron un SF fisico menor a
36. 31 (40.26%) pacientes tuvieron un SF mental menor a 49. (Tabla 1)




Tabla 2: Variables asociadas a sarcopenia (analisis univariado)

Variable OR IC P
Edad en afios : (mayor a 60 | 3.28 1.09 -9.87 0.034
afios)

Sexo: 1.57 0.53-4.60 0.82
indice de Charlson (mayor a 3 | 8.5 1.05 -68.51 0.044
puntos)

Presencia de hospitalizacién | .82 0.260-2.63 0.750
en un afio:

Presencia de polifarmacia: | 4 0.83- 19.12 0.083
(Mas de 5 medicamentos)

Presencia de diabetes | 5.63 1.65-19.20 0.006
mellitus:

PHQ-9: Mayor a 10 puntos 2.2 0.73-6.55 0.157
MMSE: Menor a 24 puntos 2 0.62- 6.42 0.24
Presencia de PEW 2.83 0.89- 8.96 0.076
Albumina menor de 3.5g/dL 2.02 0.68-5.99 0.203
SF fisico: (menor a 36) 5.46 1.58 - 18.86 0.007
SF mental (menor a 49) 1.39 0.46- 4.12 0.551
PHQ-9: Patient Health Questionnaire

MMSE: Minimental de Folstein

PEW: Protein Energy Wasting

SF fisico: Aspectos fisicos del KDQOL.

SF mental: Aspectos mentales del KDQOL.

En el analisis univariado para sarcopenia, se encontré que la edad mayor a 60 afios tuvo
un OR de 3.28 con un IC 1.09 -9.87 para sarcopenia (p=0.034). No se observé diferencia respecto
al sexo. Un indice de Charlson con 3 o0 mas puntos tuvo un OR de 8.5 con un IC de 1.05-68.51
(p=0.044) en pacientes con sarcopenia. No existieron diferencias respecto a la hospitalizacién, ni a
presencia de polifararmacia. Respecto a diabetes mellitus se encontré un OR de 5.63 con un IC
1.65-19.20 (p=0.006).No se encontraron diferencias respecto a depresion, de igual manera no se
encontraron diferencias en minimental. La albiumina no tuvo diferencias en comparacién a
pacientes sin sarcopenia. La presencia de PEW, tuvo un OR de 2.83 con un IC de 0.89 - 8.96
(p=0.076). Se encontré diferencia respecto a calidad de vida en aspecto fisico, los pacientes con
sarcopenia tuvieron un OR de 5.46 con un IC 1.58 - 18.86 (p=0.007) de tener un SF fisico menor a
36 en comparacion con los pacientes sin sarcopenia, respecto al SF mental no existieron
diferencias estadisticamente significativas. Al comparar los resultados de SGA los pacientes con
sarcopenia tuvieron un puntaje de 13.72 £3.96 puntos, en comparacion de 12.26 +3.31 puntos de
los pacientes sin sarcopenia (p=0.1228 ) (tabla 2)

Tabla 3: Variables asociadas a caquexia (Analisis univariado).

Variable OR IC P
Edad en afios : (mayor a 60 | 4.61 1.79-25.74 0.005
afios)

Sexo 1.99 0.54 -7.29 0.294
indice de Charlson (mayor a 3 | 2.02 .40-10.10 0.391




puntos)

Presencia de hospitalizacion | 1.54 0.40- 5.96 0.528
en un afio:

Presencia de polifarmacia: | 2.17 0.43-10.83 0.343
(Mas de 5 medicamentos)

Presencia de diabetes | 7.22 1.46 - 35.61 0.015
mellitus:

PHQ-9: Mayor a 10 puntos 4.03 1.12- 14.41 0.032
MMSE: Menor a 24 puntos 4.5 1.23- 16.39 0.023
Presencia de PEW 2.91 0.79 - 10.66 0.107
Albumina menor de 3.5g/dL 5.76 1.53-21.60 0.009
SF fisico: (menor a 36) 5.77 1.13-29.35 0.034
SF mental (menor a 49) 2.46 0.63-9.57 0.194
PHQ-9: Patient Health Questionnaire

MMSE: Minimental de Folstein

PEW: Protein Energy Wasting

SF fisico: Aspectos fisicos del KDQOL.

SF mental: Aspectos mentales del KDQOL.

Respecto a los pacientes con caquexia, se observé que la presencia de edad mayor a 60
anos, tuvo un OR de 4.61, con un IC de 1.79 - 25.74 (p=0.005). Respecto al sexo, no hubieron
diferencias estadisticamente significativas. Al analizar el indice de Charlson, los pacientes con
caquexia tuvieron un OR de 2.02 con un IC de .40 - 10.10 ( p=0.391). No hubieron diferencias en
presencia de hospitalizacion en un afo, al igual que no existieron diferencias en polifarmacia.
Respecto a Diabetes Mellitus, tuvo un OR de 7.22 con un IC de 1.46 - 35.61 (p=0.015). Al analizar
las variables de depresién y cognicién encontramos que una prueba de PHQ-9 mayor a 10 puntos,
tuvo un OR de 4.03 con un ICde 1.12 - 14.41 (p=0.032), se encontré un MMSE menor a 24 puntos
conun ORde 4.5 conun ICde 1.23 - 16.39 (p=0.023). No existieron diferencias respecto a PEW. Al
a analizar la albimina menor a 3.5g/dL en caquexia tenian un OR de 5.76 con un IC de 1.53 - 21.60
(p=0.009). Respecto a calidad de vida, los pacientes con caquexia tuvieron en el aspecto fisico un
SF fisico menor a 36 con un OR de 5.77 con un IC de 1.13 - 29.35 p(0.034), sin diferencias en el
aspecto mental de SF mental menor a 49. (tabla 3)

Tabla 4: Variables asociadas a sarcopenia (modelo final)

Variable OR IC P
Presencia de diabetes | 3.72 1.009-13.71 0.048
mellitus:

SF fisico: (menor a 36) 3.72 1.009 -13.71 0.048

SF fisico: Aspectos fisicos del KDQOL.

En el andlisis multivariado respecto a sarcopenia, la presencia de diabetes mellitus tuvo un
OR de 3.72 con un IC de 1.009 — 13.71 (p=0.048), el SF fisico menor a 36 tuvo un OR de 3.72 con
un IC de 1.009 —13.71 (p=0.48)

Tabla 5: Variables asociadas a sarcopenia (modelo final)

Variable ‘ OR ‘ IC P




Edad: Mayor de 60 afios 4.77 1.07-21.21 0.040
Presencia de diabetes | 5.29 0.93-29.97 0.60
mellitus:

Albumina (menor a 3.5g/dL) 6.13 1.39-26.97 0.016

En el andlisis multivariado para caquexia, se encontrdé que la edad mayor a 60 afos tuvo
un OR de 4.77 con un IC de 1.07 — 21.21( p=0.040), la presencia de diabetes mellitus tuvo un OR
de 5.29 con un IC de 0.93-29.97 (p=0.060)

DISCUSION:

Encontramos como primer hallazgo, que fue mds comun en el grupo de personas estudiadas la
presencia de sarcopenia con 18 pacientes, en comparacién con 12 pacientes con caquexia, donde
6 pacientes pertenecian a ambos grupos. No existio diferencia de sexo entre sarcopenia y
caquexia. En pacientes con sarcopenia y caquexia, si existio diferencia en la edad. Ambas
condiciones se asociaron con una edad mayor a 60 afios. Siendo de mayor riesgo relativo la
presencia de edad avanzada en pacientes con caquexia, de hecho fue significativo en el analisis
multivariado. Esto sugiere que la edad avanzada se asocia a sarcopenia y a caquexia, sin embargo
en nuestro estudio encontramos mayor asociacién con caquexia que con sarcopenia. En el estudio
de Jwa-Kyung Kim(14) sarcopenia en un 33.7% de los pacientes, lo cual es una mayor
cantidad en comparacion a nuestro estudio, el cual fue solo del 22% esto puede deberse al
hecho que en el estudio de jwa-Kyung Kym no existieron pacientes menores a 50 afios, y
puede explicarse debido a la conocida asociacion entre sarcopenia y edad (8). A nuestro
conocimiento no hay estudios previos para comparar en el caso de caquexia.

Un mayor indice de Charlson se asocié a pacientes de sarcopenia, sin embargo no en caquexia.
Esto puede deberse a que las patologias que se asocian a caquexia, ademas de insuficiencia renal
cronica no fueron prevalentes en los pacientes que conformaron el grupo de estudio. Este
hallazgo es sugerente, que los pacientes con caquexia tenian como principal comorbilidad la
insuficiencia renal crdnica, y en el caso de sarcopenia, la comorbilidad puede ser una explicacion
de sarcopenia. Este, a nuestro conocimiento es el primer estudio que observé el indice de
Charlson en pacientes con sarcopenia y caquexia en insuficiencia renal crénica, el estudio de Jwa-
Kyung Kim (14), solo observo presencia de diabetes mellitus y no se observé con indices de
comorbilidad.

El 41% de los pacientes estuvo hospitalizado en el rango de un afo, sin embargo no fue
significativo para sarcopenia, ni para caquexia. En nuestro grupo de estudio no existidé asociacién
entre tener sarcopenia, caquexia y haber estado hospitalizado. En el estudio que definid el
fenotipo de sarcopenia de la Dra. Fried (38), se encontré mayor hospitalizaciéon en pacientes con
fragilidad, la cual fue principalmente a sarcopenia. En nuestro estudio no encontramos esta
asociacion, cabe mencionar que en el estudio de Jwa Kyung Kim (14), no se buscé asociacion de
sarcopenia y dias de hospitalizacién. A nuestro conocimiento, no hemos encontrado estudios que
evaluen este aspecto en pacientes con caquexia.

El 75 % de los pacientes tomaba mas de 5 medicamentos por dia, sin embargo tampoco se
encontrd asociacion con polifarmacia definida como mas de 5 medicamentos al dia, y la presencia
de anorexia y caquexia. Esto puede ser debido a que los pacientes con insuficiencia renal crénica
usualmente padecen polifarmacia simplemente por el hecho de tener insuficiencia renal crénica,
existe la posibilidad que los pacientes con caquexia y sarcopenia tengan mds medicamentos en
comparacién a los pacientes sin caquexia ni sarcopenia que tienen insuficiencia renal crénica, sin



caquexia ni sarcopenia. A nuestro conocimiento no hemos encontrado estudios que busquen
polifarmacia en pacientes con sarcopenia y caquexia en pacientes con insuficiencia renal crénica.

De toda la poblacidén el 46.8% tuvo presencia de Diabetes mellitus. La diabetes mellitus tuvo una
fuerte asociacidén en los pacientes con sarcopenia y con caquexia. Tuvo un riesgo cinco veces
mayor en sarcopenia y siete veces mayor en caquexia y en ambas condiciones fue significativo en
el analisis multivariado. En el estudio de Jwa-Kyung Kim” (14), también se encontré asociacion de
diabetes mellitus en sarcopenia, sin embargo a nuestro conocimiento no se sabia de la relacidn
de Diabetes Mellitus con caquexia. Esto tiene una gran importancia debido a que la caquexia se ha
asociado a otras enfermedades, como insuficiencia cardiaca o insuficiencia renal, sin embargo a
nuestro conocimiento no se habia encontrado a la Diabetes Mellitus como un factor con la
importancia encontrada en este estudio con respecto a caquexia. Esta asociacién abre la siguiente
interrogante, la caquexia ¢Se asocia a diabetes mellitus en insuficiencia renal crénica, o también se
asocia a otras causas de caquexia®?.

La presencia de depresion, fue significativa en los pacientes de caquexia, no asi en los pacientes de
sarcopenia. Esta asociacién puede ser bilateral debido a que es posible que un paciente con
depresidén desarrolle caquexia al igual que puede ser posible que un paciente con caquexia
desarrolle depresién. Este hallazgo difiere a los encontrados en el estudio de Jwa-Kyung Kim” (14),
guienes encontraron asociacidon de sarcopenia con depresidon con un OR de 6.8, a diferencia de
nuestro estudio tuvo un OR de 2.2, en ambos casos fue significativo, y la diferencia del OR, puede
deberse a que se usaron diferentes pruebas, ellos en su estudio muestran diferencias entre
puntajes, y en nuestro estudio, se dicotomizaron a los pacientes, mostrando diferencia entre
pacientes con depresion, en vez de solo mostrar diferencias en los puntajes de las pruebas usadas
para buscar depresién. A nuestro conocimiento no encontramos estudios de caquexia y depresion
en ancianos con insuficiencia renal crénica en hemodialisis para realizar una comparacion. La
depresion se asocia a padecimientos en los cuales aumentan las citoquinas inflamatorias, por
ejemplo el EPOC, (40) en la caquexia el aumento de citoquinas inflamatorias es pilar, por lo tanto
es bioldégicamente plausible la asociacion entre caquexia y depresidn, es importante prevenir la
presencia de caquexia en este tipo de pacientes para asi disminuir la presencia de depresion y las
consecuencias que esta predispone.

Respecto a cognicién, se tuvo un hallazgo similar que a depresion, pues se encontré que los
pacientes con caquexia tenian un riesgo 4.5 veces mayor de tener un minimental menor a 24 que
pacientes sin caquexia, hallazgo que no se encontrd en sarcopenia. La explicacion puede ser
similar a la del caso de depresion, en la cual se tiene una asociacion bilateral, debido a que los
pacientes con deterioro cognitivo pueden desarrollar mas facilmente caquexia y los pacientes con
caquexia ser mas propensos a desarrollar deterioro cognitivo. En el estudio de Jwa-Hyung Kim
(14), se encontré un OR de 6.35 de tener una prueba de MMSE menor. Aunque en ambos
estudios los resultados fueron significativos, en nuestro estudio se dicotomizaron los valores del
MMSE, y en el estudio de Jwa-Hyung Kim se reporté diferencia entre puntuaciones. A nuestro
conocimiento no encontramos estudios que compararan caquexia con deterioro cognitivo en
ancianos con insuficiencia renal en hemodidlisis.

Un hallazgo muy interesante es que el PEW no se asocid a caquexia y a sarcopenia, lo cual se
puede interpretar como que el PEW, caquexia y sarcopenia son condiciones independientes. Lo
cual puede tener gran impacto en pacientes con insuficiencia renal crénica, sobre todo de edad
avanzada debido a que en trabajos como el de Robert H. Mak (38) en el cual se tomaba al PEW,
como una condicién similar al PEW, se observa que aplicando los criterios, se puede observar que
aunque tienen caracteristicas comunes no son la misma condicion.



La hipoalbuminemia fue 5.7 veces mayor en pacientes con caquexia, en comparacion a pacientes
sin caquexia, de igual manera fue significativo en el estudio multivariado. Este es un hallazgo
esperado debido a que nos habla acerca del déficit nutricional de pacientes con caquexia. La
hipoalbuminemia es criterio diagndstico de caquexia, sin embargo al aplicar los criterios
diagndsticos a los pacientes del estudio, no utilizamos la hipoalbuminemia, razén por la cual se
utilizé6 como variable, la hipoalbuminemia es una parte esencial de la fisiopatologia de la caquexia
debido a que la hipoalbuminemia y la caquexia son causadas por la cascada de inflamacién que
caracteriza a la caquexia.(38) No se encontrd asociacidon en pacientes con sarcopenia e
hipoalbuminemia en nuestro estudio, en el estudio de Jwa-Hyung Kim(14), tampoco se
encontraron diferencia entre sarcopenia y no sarcopenia respecto a hipoalbuminemia, lo cual es
consistente con nuestro estudio, esto podria deberse que la sarcopenia tiene menor relacién con
desnutricién en comparacién a la caquexia, en el cual es un aspecto fundamental para su
desarrollo.

Respecto a calidad de vida, se encontré asociacién con la parte fisica del KDQOL y caquexia y
sarcopenia, sin embargo no se encontrd asociacidn con la parte mental del KDQOL. Este hallazgo
también era esperado debido a la conocida asociacién entre disminucién de calidad de vida con
sarcopenia, era nuestra hipdtesis que también se encontrara asociacién de disminucidon de vida
con caquexia. Estudios previos sobre sarcopenia y baja calidad de vida han demostrado esta
asociacién, (39-40), sin embargo en el estudio de Jwa-Hyung Kim (14) no introdujeron esta
variable para estudiar a pacientes con sarcopenia e insuficiencia renal crénica, por lo tanto a
nuestro conocimiento no existen estudios que observan la calidad de vida en sarcopenia en
pacientes de esta poblacidn. A nuestro conocimiento no encontramos estudios en los cuales se
estudie la calidad de vida en pacientes con caquexia e insuficiencia renal en hemodidlisis. En un
estudio con pacientes con cancer de pulmdn, se encontré asociacién con disminucion de peso, con
disminucién de calidad de vida y aumento de mortalidad, inferimos que lo mismo sucederd en
pacientes con caquexia secundaria a insuficiencia renal crénica. Razén por la cual debe prevenirse
esta situacién en pacientes con insuficiencia renal crénica.

Las fortalezas de este estudio fueron, que es un estudio en el cual se evaluaron aspectos los cuales
a nuestro entendimiento no han sido ampliamente estudiados. Se compard a pacientes con
insuficiencia renal en un grupo con variabilidad de edad. Se utilizdé bioimpedancia con
espectroscopia.

Las limitaciones de nuestro estudio, fueron las siguientes, la n de nuestro estudio fue baja, lo cual
resulta en intervalos de confianza bastante amplios, de igual la n pequefia causo que el analisis
multivariado fuera solamente significativo para diabetes mellitus. Una gran limitaciéon en este
estudio es la ausencia de datos de velocidad de la marcha en la poblacidon, debido es probable que
mas pacientes hubieran cumplido criterios de sarcopenia.

CONCLUSIONES:

La edad, la diabetes mellitus, baja calidad de vida (dimension fisica) son los factores mas
asociados a sarcopenia y a caquexia en poblacidn de insuficiencia renal crénica terminal.
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