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Los pacientes en dialisis presentan frecuentemente malnutricion, lo que aumenta de forma significativa la
morbimortalidad. En concreto, en didlisis peritoneal, puede afectar al 30-70% de los pacientes. Se deberian
monitorizar parametros clinicos, antropométricos, analiticos y dietéticos a fin de diagnosticar de forma
temprana la malnutricién y sus causas.
La utilizacion en estos pacientes de medidas de soporte nutricional como son los suplementos nutriciona-
les calérico-proteicos orales mejora algunos parametros de desnutricién. Otra aproximacion es el uso de
soluciones con aminodacidos esenciales como agente osmotico, bien como intercambio tnico diario o infun-
dido de forma concomitante con glucosa. Estas soluciones cumplen un doble objetivo: soporte nutricional
y sustitucion de la glucosa. Su uso, tanto en pacientes en didlisis peritoneal continda ambulatoria (DPCA)
como en didlisis peritoneal automatica (DPA), consigue un mejor balance nitrogenado positivo, acompafa-
do por una mayor concentracién de algunas proteinas séricas, permite una mejor preservacioén del perito-
neo al disminuir el uso de glucosa, asi como aminorar los efectos metabdlicos sistémicos del uso de glucosa
en los regimenes de didlisis peritoneal.
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Strategies in the prophylaxis and treatment of malnutrition in peritoneal
dialysis: an under diagnosed problem

ABSTRACT

Malnutrition is prevalent among dialysis patients and results in increased morbidity and mortality. Around
30-70% of peritoneal dialysis patients will develop malnutrition. In these patients clinical, anthropometric,
analytical and dietary parameters should be monitored for the early diagnosis of malnutrition and its
causes in order to provide early treatment. We now review the diagnosis and management of malnutrition
in peritoneal dialysis patients. Strategies include the use of oral supplements or more specifically the use
of intraperitoneal amino-acid solution as a daily single exchange or its concomitant use with glucose
solutions. Amino-acids solutions achieve better nitrogen balance and serum proteins, preserve peritoneal
damage and diminish the secondary effects of the use of glucose in peritoneal dialysis regimes
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Introduccion

Cuando la enfermedad renal crénica conduce al fallo terminal, la
funcién renal debe ser sustituida por la didlisis o el trasplante renal.
La hemodialisis (HD) y la dialisis peritoneal (DP) son las principales
técnicas de dialisis empleadas. Tanto los pacientes tratados en HD
como en DP presentan frecuentemente una situacién de malnutri-
cién; ésta aparece como una complicacién no siempre diagnosticada,
pero que aumenta de forma importante la morbimortalidad.

La malnutricién puede afectar al 30-70% de los pacientes en DP y
se asocia a una mayor tasa de complicaciones y a una menor super-
vivencia'. En los pacientes en DP se deberian estudiar periédicamen-
te los parametros clinicos, antropométricos, analiticos y dietéticos a
fin de diagnosticar de forma temprana la malnutricién y sus causas.

A continuacién revisamos su diagnéstico y las distintas estrate-
gias terapéuticas que pueden utilizarse para disminuir el impacto de
este importante factor de comorbilidad.

El diagnéstico temprano y la posible correccién de causas rever-
sibles deberia ser el primer paso a realizar. Después, el conseguir una
adecuada ingesta caldrico-proteica, asi como evitar situaciones de
inflamacion o hipercatabolismo, deberia ser una de las principales
estrategias coadyuvantes al tratamiento de la desnutricién.

La utilizacién en estos pacientes de medidas de soporte nutricio-
nal, como son los suplementos nutricionales calérico-proteicos ora-
les, mejora algunos parametros de desnutricion. Pero una mas espe-
cifica e interesante aproximacién para disminuir la frecuencia o
corregir la desnutricién en DP son las soluciones que contienen mez-
clas de aminoacidos esenciales como agente osmético. Estas solucio-
nes cumplen un doble objetivo: soporte nutricional y sustitucion de
la glucosa. Su uso, tanto en pacientes en dialisis peritoneal continua
ambulatoria (DPCA) como en didlisis peritoneal automatica (DPA),
consiguen un mejor balance nitrogenado positivo, acompafiado por
una mayor concentraciéon de algunas proteinas séricas. También el
uso de aminoacidos como agente osmoético permite una mejor pre-
servacion del peritoneo al disminuir el uso de la glucosa, asi como
aminorar sus efectos metabdlicos sistémicos. Su uso es de especial
utilidad en dos situaciones: como parte de la estrategia para tratar la
desnutriciéon cuando esta presente y para mejorar el control metabd-
lico de los pacientes diabéticos en DP.

Diagnéstico y tratamiento de la malnutricion en DP

En los pacientes en DP se deberian estudiar periédicamente los
parametros clinicos, antropomeétricos, analiticos y dietéticos a fin de
diagnosticar la malnutricién de forma temprana. Una vez hecho el
diagndstico, se deberian buscar posibles causas. Asi, se deberia bus-
car evidencia de infradialisis, infeccion, trastornos gastrointestinales
(especialmente en diabéticos), anorexia y/o hipercatabolismo.

Una vez hecho el diagnéstico sindromico y etiolégico, se deberia
ofrecer un tratamiento etiol6gico si es posible, ademas de maniobras
generales que resumimos a continuacién, siguiendo las European
Best Practice Guidelines.

Diagnostico del estado nutricional

Todos los pacientes deberian recibir consejos nutricionales indi-
vidualizados (nivel de evidencia C). El estado nutricional se deberia
evaluar cada 6 meses usando un panel de medidas (nivel de eviden-
cia C). La albimina sérica, por si sola, no es un parametro clinica-
mente Gtil para evaluar el estado nutricional proteico/energético en
pacientes en DP (nivel de evidencia B). El panel de medidas deberia
incluir la valoracién global subjetiva (VGS: subjective global assess-
ment [SGA]), ingesta proteica (evaluada por el nPNA o por encuesta
dietética) y una evaluacion de la nutricién proteica (DEXA, medidas
antropométricas o fuerza de la mano) (nivel de evidencia C). Ade-
mas, se deberia hacer un seguimiento periédico. Es muy importante

tomar medidas de forma temprana, cuando se adivinan tendencias,
sin esperar a que la malnutricioén esté establecida.

Objetivos de ingesta proteica y caldrica

Se suele considerar que el objetivo de ingesta proteica de la dieta
debe ser 1,2 g/kg/dia (nivel de evidencia C) y no deberia ser inferior
a 0,8 g/kg/dia. Como promedio, el nPNA deberia ser 1 g/kg/dia, ajus-
tando para edad y actividad fisica. La recomendacién de valores su-
periores (como las de la iniciativa DOQI, > 1,2g/kg/dia) estaban basa-
das en estudios de varones jovenes y activos en DPCA, pero no hay
datos que indiquen que > 1,2 g/kg/dia mejore el estado nutricional.
Incluso con consejos de un dietista, la inmensa mayoria de los pa-
cientes en DP no alcanzan ingestas proteicas de 1,2 g/kg/dia. La in-
gesta de 1,0-1,2 g/kg/dia habitualmente se asocia con un balance
nitrogenado neutro o positivo. De hecho, la ingesta de 1,0 g/kg/dia es
suficiente en la mayoria de los pacientes y algunos pacientes pueden
tener un balance nitrogenado neutro e incluso positivo con 0,7 g/kg/
dia.

Las guias (EBPG) recomiendan una ingesta calérica en pacientes
no obesos de 35 kcal/kg/dia (nivel de evidencia C), ajustando en fun-
cién de la edad e incluido el aporte calérico de la absorcién perito-
neal de glucosa. En ancianos, los requerimientos caléricos bajan y
puede ser suficiente una ingesta calérica de 30 kcal/kg/dia. En pa-
cientes en DPCA, con un transporte promedio de solutos se absorbe
el 60% de la carga diaria de glucosa peritoneal, lo que equivale a 100-
200 g de glucosa/24 h (aproximadamente 8 kcal/kg/dia). En pacien-
tes malnutridos, la ingesta caldrica o proteica debe normalizarse por
el peso deseado y no por el peso actual.

Acidosis metabolica, dosis de dialisis e inflamacion

Se deberia evitar la acidosis metabdlica (bicarbonato venoso < 25
mmol/l) (nivel de evidencia A) por sus efectos favorecedores del ca-
tabolismo. La base de las soluciones de dialisis debe individualizarse
con este fin. Ademads, se pueden usar el carbonato calcico (si se re-
quiere aporte de calcio) o el bicarbonato sédico oral para corregir la
acidosis. Existe todavia escasa informacién sobre los riesgos de la
alcalosis metabélica crénica, como consecuencia de intentos dema-
siado agresivos de controlar la acidosis, sobre la progresion de las
calcificaciones vasculares.

Tratamiento de la malnutricion

En el paciente malnutrido se debe revaluar la prescripcién de la
didlisis a fin de solucionar posibles situaciones de infradialisis. Sin
embargo, la sobredialisis probablemente no resolvera el problema)
(nivel de evidencia C). Ademas se deben estudiar otras posibles cau-
sas de malnutricién, como la inflamacién. La inflamacién causa ano-
rexia e hipercatabolismo proteico, por lo que no suele responder al
aumento de aportes proteicos. En estos casos es importante buscar
causas tratables de inflamacion.

Soporte nutricional

Las guias recomiendan valorar el soporte nutricional en pacientes
con malnutricién grave y complicaciones, pacientes hospitalizados
(cuya ingesta proteico-calérica suele disminuir ain mas) y durante
los episodios graves de peritonitis. Las posibles medidas de soporte
nutricional incluyen suplementos orales de calorias y proteinas, ami-
noacidos intraperitoneales (“dialisis como comida”) y nutricién en-
teral o parenteral. Una vez mas, muchas veces es preferible actuar
sobre tendencias, evitando situaciones potencialmente irreversibles,
con medidas como los suplementos nutricionales o el aporte perito-
neal de aminodcidos. Ademas, en los nifios frecuentemente se re-
quiere la alimentacién enteral.
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Suplementos nutricionales orales

Recientemente, se han publicado dos ensayos clinicos aleatoriza-
dos, prospectivos y multicéntricos sobre el empleo de suplementos
nutricionales orales en la profilaxis y tratamiento de la malnutricién
en DP23,

En el primero se aleatorizé a 65 pacientes incidentes en DP a fin
de evaluar el efecto profilactico del suplemento sobre los pardmetros
nutricionales durante 12 meses de seguimiento. El estudio, planeado
inicialmente para 24 meses, hubo de ser acortado debido a la alta
tasa de abandonos. El suplemento (Proteinplus, Fresenius Medical
Care) tenia 200 ml con 200 kcal, 9 g de carbohidratos, 7,8 g de lipi-
dos, 20 g de proteinas, vitaminas (E, K,, B,, B,, nicotinamida, B, B,,,
pantotenato, biotina, acido félico y vitamina C) y minerales (Na 180,
K 300, Cl 265, Ca 300, f6sforo 200, Mg 120, Fe 6 mg/200 ml) con una
ratio EAA/NEAA 1,14, osmolaridad 400 mOsm/l y 1 kcal/ml. Quince
pacientes abandonaron el suplemento por falta de cumplimiento o
efectos adversos. Curiosamente, los pacientes con menor funcién re-
nal residual tuvieron una menor tasa de cumplimiento, lo que sugie-
re que la anorexia urémica podria haber interferido con el cumpli-
miento. En el andlisis seglin intencién de tratar solo se evidencié un
aumento significativo de los linfocitos en los pacientes que recibie-
ron el suplemento, entre numerosos parametros nutricionales anali-
zados. El andlisis de los pacientes que de hecho siguieron el protoco-
lo (9 pacientes con suplemento y 20 controles) mejoré en varios
pardmetros nutricionales en los que estaban con el suplemento: ni-
mero de linfocitos, peso corporal, tasa de generacion de creatinina y
pardmetros antropométricos como el pliegue tricipital, la circunfe-
rencia del brazo y la masa corporal magra. Ademas, al inicio del es-
tudio el porcentaje de pacientes con malnutricion moderada o grave
segln la VGS fue del 29% en el grupo tratado y del 33% en el control.
A los 12 meses, ningiin paciente que cumplié con el tratamiento te-
nia malnutricién moderada, comparado con el 20% de los controles.
Esto indica que el inicio de la DP (el tratamiento de la uremia) mejo-
ra el estado nutricional inicialmente y que este efecto es mayor en
pacientes que tomaran suplementos nutricionales orales. Estos su-
plementos son eficaces y seguros, y su principal problema es la falta
de cumplimiento terapéutico.

En el segundo trabajo se estudié un suplemento proteico basado
en la ovoalbiimina en 28 pacientes en DPCA3. En el grupo suplemen-
tado con ovalbtimina durante 6 meses (n = 13) se observé una mayor
valor de albimina sérica, ingesta proteica y caldrica, nPNA y existio
una tendencia hacia mejores parametros antropométricos y VSG que
en el grupo control (n = 15).

El papel de la solucion de didlisis peritoneal con 1,1% de
aminodacidos (1,1% AA) como agente osmoético y el de otras
soluciones de dialisis peritoneal en mejorar el estado
nutricional

La malnutricién proteico-energética es comun en los pacientes en
DP y se asocia con un incremento en la morbilidad y mortalidad. La
pobre ingesta dietética y la pérdida de nutrientes por el dializado son
algunos de los factores etiolégicos conocidos que contribuyen a la
malnutricién. Se sabe que los pacientes en DP pierden 3-4 g/dia de
aminodacidos (AA) y 4-15 g/dia de proteinas'+%,

La solucién comercializada de 1,1% de AA (Nutrineal®; Baxter
Healthcare Corporation, Castlebar, Ireland) fue inicialmente disefia-
da para intentar compensar los trastornos nutricionales de los pa-
cientes urémicos en DP. Es mas, hoy sabemos que el uso de glucosa
como agente osmatico favorece la aparicién del sindrome metabdli-
co y deteriora la membrana peritoneal.

Es decir, la solucién de 1,1% de AA es una solucién sin glucosa que
contiene una mezcla de aminoacidos que actan como agente osmo-
tico, con un pH de 6,7, que es mas alto que el habitual de las solucio-
nes convencionales de glucosa (DD), que tienen un pH de 5,5. El per-

Tabla 1
Composicién de la solucién de didlisis peritoneal de 1,1% de aminodcidos
(Nutrineal®)

Na (mmol/l) 132

Cl (mmol/l) 105

Osm (mOsm/kg) 365

pH 6,7

Ca (mmol/l) 1,25

Mg (mmol/l) 0,25

Lactato (mmol/1) 40

Aminoacidos (g/1)
Serina 0,510
Isoleucina 0,850
Leucina 1,020
Lisina 0,955
Metionina 0,850
Fenilanina 0,57
Treonina 0,646
Triptéfano 0,27
Valina 1,393
Alanina 0,951
Arginina 1,071
Glicina 0,510
Histidina 0,714
Prolina 0,595
Tirosina 03

fil de ultrafiltracién peritoneal y las caracteristicas sobre el
transporte peritoneal son similares a los de las soluciones glucosadas
al 1,5%>1° (tabla 1).

Los pacientes malnutridos se benefician del uso de dializado con
1,1% de AA a través de la absorcion por la membrana peritoneal e
incrementando el anabolismo proteico y esto se ha asociado a un
incremento en algunos de los marcadores nutricionales bioquimicos
y antropométricos.

Actualmente, las Guias Europeas de DP proponen el uso de la so-
lucién 1,1% de AA para pacientes malnutridos como parte de una
estrategia para incrementar el estado nutricional. También aconse-
jan el uso de un solo intercambio al dia durante 4-6 h para prevenir
la acidosis metabdlica y otros sintomas urémicos'. Es mas, las Guias
Espafiolas de DP sugieren que esta solucién deberia ser utilizada en
todos los pacientes en que se debe de evitar el uso excesivo de glu-
cosa, para prevenir la formacién de productos de glucosilacién avan-
zada, es decir, en diabéticos pero también en no diabéticos'. En el
caso de los pacientes con peritonitis recurrentes, el uso de 1,1% de
AA podria tener un beneficio para compensar la pérdida proteica in-
crementada en el sujeto dializado que se produce durante este even-
to en los pacientes en DP3,

Algunos autores han propuesto el uso de la solucién de 1,1% de
AA en pacientes que no estan malnutridos en un intento para incre-
mentar el bienestar de estos pacientes antes de que lleguen a pre-
sentar sintomas de desnutricién'. Sin embargo, este beneficio nutri-
cional no se ha descrito siempre en todos los pacientes, debido a
otros factores que pueden influir en el estado nutricional como la
adecuacion en dialisis, el estado volumétrico de los pacientes, la in-
flamacion, etc.

Uso de la solucion de dialisis peritoneal de 1,1% de AA como un
tratamiento seguro que incrementa el balance nitrogenado y los
marcadores nutricionales

La solucién de 1,1% de AA se ha usado como suplemento diario de
la pérdida proteica a través de la membrana peritoneal y para man-
tener el balance nitrogenado positivo.

La cantidad de AA absorbida después de un intercambio de 6 h fue
de 78,8 + 8% (aproximadamente 16 g), que es mayor que la propia
pérdida peritoneal de AA después de un intercambio de 6 h con una
soluciéon convencional de glucosa DD (0,7 + 0,1 g del total de AA)'™.
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Jones et al'® confirmaron estos hallazgos preliminares en un estu-
dio simple, abierto, cruzado en 3 dias consecutivos sobre 20 pacien-
tes en DPCA. Como objetivo primario, se determin la cantidad de AA
que se absorbian durante un intercambio con la solucién comercial
de Nutrineal®, asi como las pérdidas proteicas que ocurrian en el
dializado. Como resultado se vio que la pérdida diaria de proteinas
en el dializado era de 3,4 y 5,8 g, respectivamente, mientras que la
ganancia de AA en el dia 3 excedia las pérdidas de proteinas y AA del
dia 2 (p <0,001). Las pérdidas de proteinas totales, pero no de los AA,
y la absorcién neta de AA de la solucién de dialisis se correlacionaron
directamente con las caracteristicas de la membrana peritoneal (ob-
tenidas a través de una prueba de equilibrio peritoneal [PET], para
establecer el tipo de transporte peritoneal)'s.

El incremento de la nutricién proteica con la solucién al 1,1% de
AA se ha demostrado claramente en estudios realizados sobre el ba-
lance metabdlico en pacientes malnutridos en DPCA con baja ingesta
proteica. En un estudio con 19 pacientes malnutridos, que ingerian
una dieta pobre proteica, se les ingresé durante 35 dias en el hospital
para monitorizarles el balance metabdlico general y ver los cambios
que se producian al pasar de un régimen convencional con solucio-
nes glucosadas en comparacién con la inclusién de la solucién Nutri-
neal®. La primera fase del estudio (15 dias) sirvié como periodo ba-
sal y a continuacién durante otros 20 dias los pacientes recibieron 1
o 2 intercambios de Nutrineal® para intentar darles un aporte pro-
teico de 1,1 a 1,3 g/kg/peso/dia. Después de iniciar la terapia con
aminoacidos intraperitoneales, el balance nitrogenado se incremen-
t6 de forma significativa, hubo un incremento significativo en el ana-
bolismo proteico, el patron de AA séricos en ayunas por la mafiana
comenzo6 a normalizarse, a la vez que se incrementaron las concen-
traciones séricas de proteinas y transferrina. Los pacientes toleraron
este tratamiento bien, aunque algunos pacientes desarrollaron una
discreta acidosis metabdlica y consecuentemente tuvieron que pasar
a usar una sola bolsa al dia'’, recomendacién que por otra parte se
incluye en la ficha técnica de la solucion.

También se ha visto en 10 pacientes no diabéticos estables en
DPCA un incremento en la captacion muscular de AA después del uso
de la solucién al 1,1% de AA tras 6 semanas, tanto en la fase de ayuno
como en las pruebas realizadas para provocar resistencia a la insuli-
na's.

Es muy importante remarcar la importancia de la ingestiéon de
una comida con carbohidratos y lipidos durante el tiempo en que se
infunde la solucién de Nutrineal® para inhibir el catabolismo protei-
co y reforzar los aspectos positivos sobre el balance de AA™. Otra
forma alternativa, como veremos mas adelante en esta revision, es la
aplicacién conjunta de la solucién al 1,1% de AA concomitantemente
con soluciones glucosadas convencionales o mas biocompatibles en
los intercambios nocturnos que se realizan en DPA.

Uso de la solucion de didlisis peritoneal al 1,1% de aminoacidos
a corto plazo (3-6 meses)

Algunos estudios han mostrado que la solucion del 1,1% de AA
aporta beneficios nutricionales en el corto plazo.

El tratamiento de la malnutricién en un estudio prospectivo, alea-
torizado, abierto y multicéntrico con el uso de la solucién de DP al
1,1% de AA, como parte de un tratamiento convencional en DPCA
frente a DPCA con soluciones glucosadas convencionales (DD) du-
rante 3 meses en pacientes malnutridos, mostré un incremento sig-
nificativo en el factor de crecimiento similar a la insulina tipo 1 (IGF-
1), un descenso en los valores de fosforo y potasio, un incremento en
la albdmina, transferrina y prealbimina séricas frente a los valores
basales, indicando que habia una respuesta anabdlica general, mien-
tras que estos valores de proteinas en suero no cambiaron a lo largo
del estudio en el grupo de pacientes adscritos a soluciones DD,

También se observé un incremento en la circunferencia del brazo
y un incremento en los valores de albimina y transferrina en pacien-

tes con albimina basal de menos de 30 g/l después del uso de la
solucién de DP al 1,1% de AA durante 3 meses?'. Otros autores han
encontrado resultados superponibles después de 6 meses de trata-
miento??, También se han descrito beneficios en la fosforilacién oxi-
dativa del misculo después de la realizacién de ejercicio en pacien-
tes no seleccionados en terapia con DP y Nutrineal®%,

De cualquier modo, en otro estudio no se vio gran mejoria des-
pués del uso continuado durante 3 meses en pacientes usando la
solucion con un nivel aceptable de nutricién en DPCA, a pesar de un
incremento en los valores de AA séricos, con una absorcién del 91%
en el dializado, mejor balance nitrogenado, pero sin cambios signifi-
cativos en los indices de nutricion?%. Observaciones similares se vie-
ron en otro estudio abierto, cruzado y aleatorizado durante 6 meses
con la solucién de DP al 1,1% de AA frente a DD. No se apreciaron
cambios en los valores de albtimina ni transferrina, ni en la pérdida
de proteinas®.

Tal y como se ha expresado anteriormente, el mayor beneficio
con el tratamiento de un intercambio de solucién de DP al 1,1% de
AA, se encuentra cuando se viene acompafiado de una carga glucidi-
ca concomitante o con la infusién simultanea de glucosa peritoneal,
haciendo entonces que la fuente de AA se utilice para la formacién
de proteinas.

Hay un estudio interesante, cuyo objetivo fue comparar los efec-
tos en la administracién de la solucién de DP al 1,1% de AA, bien en
el periodo diurno o nocturno en pacientes malnutridos durante 3
meses. Se detecté un incremento en los valores de albimina y de
nPNA en los pacientes que recibian la solucién durante la mafiana, en
vez de por la noche, lo que indica que el ayuno que acompaiia al
periodo nocturno no ayuda en la formacién de proteinas, por lo que
el aporte glucidico es necesario para un buen resultado con esta so-
lucién de DP. Es mas, los pacientes que mds se beneficiaron del uso
de Nutrineal® fueron los jévenes, no diabéticos y malnutridos?.

Estudios a largo plazo con la solucion de didlisis peritoneal
al 1,1% de aminoacidos

Aunque se han descrito y publicado distintos patrones de mejora
en los parametros nutricionales y bioquimicos en los pacientes en
DP, con el uso de la solucién de DP al 1,1% de AA, el hecho es que la
mayoria de estos resultados provienen de estudios no controlados y
realizados en el plazo < 6 meses, como hemos visto previamente.

El articulo publicado mas relevante sobre el tratamiento a largo
plazo con el uso de Nutrineal® se realiz6 en Hong-Kong, durante 3
afios, con un patrén de aleatorizacion para pacientes que ya se en-
contraban malnutridos en DPCA. Los pacientes en el grupo de la so-
lucién con AA mostraron una estabilizacion y/o un incremento en los
valores de albiimina y colesterol séricos, asi como una disminucién
en los valores de triglicéridos de forma significativa. El nPNA, la in-
gesta proteica, la masa magra y otros parametros antropométricos
aumentaron en el grupo de la solucién de AA, mientras que los pa-
cientes que se mantuvieron en la rama de soluciones convencionales
(DD) no mostraron cambios significativos o incluso estos parametros
se deterioraron en su evolucion. Un hallazgo interesante fue el hecho
de que las mujeres mostraron un mayor beneficio clinico con la so-
lucién. Durante el estudio, el coeficiente de transferencia de masas
para creatinina (MTAC) se increment6 en el grupo de 1,1% AA, mien-
tras que para otras moléculas, como urea, permanecieron estables. El
Kt/Vurea total y la ultrafiltracion diaria fueron similares entre ambos
grupos durante todo el estudio. Un 76% de los pacientes asignados al
grupo de 1,1% de AA necesitaron bicarbonato oral para mantener un
bicarbonato sérico de 22-27 mEq/l durante los 3 afios?’.

Otro estudio a largo plazo interesante se realiz6 en Corea recien-
temente, con la intencién de observar los factores que determinan
los aspectos nutricionales de los pacientes en DP, asi como para de-
terminar el efecto de la solucién de 1,1% de AA sobre el propio estado
nutricional de pacientes malnutridos en DPCA e intentar dilucidar
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por qué algunos pacientes que pueden beneficiarse mas positiva-
mente. Este estudio se realiz6 en 46 pacientes malnutridos en DPCA,
de modo observacional y con un seguimiento de 1 afio, monitorizan-
dose el estatus nutricional, bioquimico, antropométrico, la ingesta
diaria calérica y proteica en intervalos de cada 3 meses hasta com-
pletar el afio. Se compararon los parametros al inicio del estudio (ba-
sal) y con la incorporacién de 1 bolsa de Nutrineal® en la pauta dia-
ria durante el afio de seguimiento. Se identificaron dos tipos de
pacientes, los respondedores (n = 31) y los no respondedores (n =
12). Hubo un incremento significativo estadistico (p > 0,05) en los
pacientes respondedores en términos de: BUN, Cr, IGF-1 y nPNA sé-
ricos, un incremento en la masa corporal magra (LBM), en la masa
magra corregida para superficie corporal, en la prueba de VGS y en la
fuerza a la prension; sin embargo, no se observaron cambios signifi-
cativos en los valores de albimina o proteinas séricas. También se
produjo un incremento en el aclaramiento de creatinina semanal
pero no se modificé el KT/V. Un 72% de los pacientes mostraron un
beneficio nutricional sobre todo mas en los que partian de una masa
magra mayor, los que tenian mas fuerza muscular al inicio y en los
que existia una mayor funcién renal residual, sugiriendo que el uso
temprano de esta solucién puede producir mayores beneficios nutri-
cionales clinicos, y un mejor rendimiento nutricional en el largo pla-
zo, en vez de esperar a que los pacientes ya se encuentren malnutri-
dos™.

Estudios con la combinacion simultinea de la solucion de
didlisis peritoneal al 1,1% de aminodacidos y glucosa bicarbonato/
lactato en pacientes en didlisis peritoneal automatica

El uso simultaneo de la infusién de glucosa peritoneal en los ci-
clos nocturnos en DPA es una terapia innovadora. La facilidad para
mezclar distintas soluciones a la vez en el periodo nocturno en DPA
se ha testado en distintos estudios en DPA.

Los primeros autores que usaron la mezcla fueron el grupo de
Garibotto en un estudio abierto, cruzado de 18 pacientes en DPCA.
Este estudio indica que los pacientes en DP en fase de ayuno tienen
una moderada hiperinsulinemia mientras que la infusién nocturna
de glucosa exclusivamente provoca una accion proteolitica, a la vez
que disminuye la disponibilidad de AA séricos para la sintesis protei-
ca. Contrariamente, el uso combinado de dextrosa y 1,1% de AA re-
sulté en un efecto cumulativo, por una parte habia menos destruc-
cién muscular inducida por la insulina, habia una estimulacion para
la sintesis proteica muscular, un incrementé en los valores de AA
séricos y una mayor disponibilidad de AA por la menor salida desde
el espacio muscular?®.

Hallazgos muy similares, se observaron en pacientes infantiles en
DP. La mezcla producia un retorno de la insulinemia a valores nor-
males en sélo 3 horas de terapia en DPA y producia un incremento
en los valores de AA séricos a las 2 h de haberse producido la cena
que se mantenia durante todo el tratamiento de la sesién de DPA,
debido a la absorcién continua de AA desde el peritoneo. Es mas, los
valores de BUN séricos no se incrementaron a pesar del aporte de
1,1% de AA>.

Basandose en estas experiencias previas, el uso combinado de
Nutrineal® y una solucién mas biocompatible, bicompartimental de
bufer bicarbonato/lactato (Physioneal 1,36% a 3,86%, Baxter Health-
care) se han propuesto como “dializado como comida”, incremen-
tando el anabolismo de los pacientes en fallo renal en DPA cuando la
solucién de 1,1% se acompaiia de una fuente de calorias. En este es-
tudio aleatorizado, cruzado con 8 pacientes en DPA durante un pe-
riodo de 7 dias cada uno, se midi6 el turnover de proteinas totales
medido por infusién continua de leucina L-(1-"*C) durante 24 h. Aun-
que la sintesis de proteinas y el catabolismo proteico eran similares,
la ganancia neta de proteinas se incrementd en los pacientes que
estaban con la mezcla. Se ha propuesto que este sea un procedimien-
to a utilizar en pacientes malnutridos en DP3°.

Pero dado que el ciclo diario de ayuno y alimentacién también
desempeila un papel en la homeostasis proteica, estos mismos auto-
res han evaluado el papel de una mezcla en el anabolismo proteico
durante la ingesta oral simultanea. Para ello la dilisis ocurrié en el
periodo diurno, mientras que los pacientes tomaban un liquido ali-
menticio cada hora en idénticas proporciones. Esta aproximacion se
realiz6 de un modo aleatorizado y cruzado para 12 pacientes que
estaban con una mezcla de Nutrineal® y Physioneal® (AAP) frente a
Physioneal® (P) como control y durante 9 h, con el intervalo de 1
semana entre ambos tratamientos. La sintesis proteica fue significa-
tivamente mayor en el estado de alimentacién que en la situacién de
ayunas, tanto para las combinaciones de soluciones que como para
el uso de Physioneal® exclusivamente. La sintesis proteica era mayor
en la situacion de alimentacién comparada con la situacién de ayu-
nas en ambos regimenes.

Las ratios de sintesis (media de valores en micromoles de leucina/
kg/min) usando dializado AAP fue de 2,02 (estado de alimentacién;
n =12) en comparacién con 1,0 (situacién de ayuno; n=8; p <0,001)
y usando P solamente en el dializado fue de 1,94 (estado de alimen-
tacién; n = 12) frente a 1,10 (situacién de ayuno; n = 8; p < 0,001). El
catabolismo proteico no difirié significativamente en respuesta a la
alimentacién entre los dos estudios tanto en AAP como con P en los
dializados. Se observé una reduccién en los niveles de f6sforo, lo que
sugiere que la ingesta proteica oral fue usada sobre todo para la es-
timulacion de la sintesis proteica’'.

Otros beneficios no nutricionales de la solucion de dialisis
peritoneal al 1,1% de aminodcidos

Biocompatibilidad

Muchos estudios in vitro y en modelos animales han mostrado
que la solucidn al 1,1% de AA tiene un perfil mas biocompatible que
las soluciones convencionales con glucosa. Cuando se han medido
los valores de productos de degradacién de la glucosa (PDG) por cro-
matografia y en comparacién con otras soluciones, el contenido de
PDG es casi nulo®2 En otros estudios experimentales, realizados con
cultivos in vitro de células mesoteliales de pacientes no urémicos
después de realizar intercambios ex vivo de 4 h, se ve que las células
mesoteliales tienen reducida su proliferacion pero mucho menos lla-
mativamente que cuando se usan otras soluciones con glucosa como
agente osmatico. En este mismo trabajo se ha visto que en presencia
de 1,1% de AA hay un incremento en la liberacién de interleucina 6
(IL-6) no hay liberacién de lactatodeshidrogenasa y las células con-
servan estructuralmente su morfologia de unién a otras células
mesoteliales. Es mas, la solucién de 1,1% de AA comparada con solu-
ciones convencionales de glucosa produce una menor alteracién en
la estructura, proliferacion, viabilidad celular, estructura de unién
celular y menos dafio en el ADN3334),

Cuando se revisan estudios animales, un estudio indica que la in-
fusién de 1,1% de AA en la cavidad peritoneal de ratas durantes 5
semanas, en comparacién con la infusiéon de soluciones convencio-
nales y usando ratas sin dialisis como control, se observa que existe
una menor emigracion de leucocitos poscapilares y en las vénulas de
recoleccion; esta emigracion es mayor en las ratas infundidas con
soluciones DD, y estas tltimas presentan una respuesta angiogénica
mesentérica parietal en el peritoneo, con manchas lechosas de ma-
nera mas intensa.

Estos resultados indican que existe una menor inmunoactivacion,
una menor angiogénesis, una menor fibrosis y un menor dafio meso-
telial a la membrana en presencia de la solucién al 1,1% de AA que
cuando se infunden otras soluciones®.

En otro estudio animal, se infundieron 10 ml en la cavidad perito-
neal de ratas femeninas Wistard, con distintas soluciones de DP, ta-
les como la convencional de glucosa Dianeal® 3,86%, otra soluciéon
de glucosa pero mas biocompatible con bifer de bicarbonato/lactato
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Physioneal® 3,86%, solucién de Earl y Nutrineal® durante 12 sema-
nas. También se realiz6 la prueba de PET, para valorar la funcionali-
dad peritoneal de la membrana, y la histolégica a través de la tincién
para eNOS, VEGF, MGO, AGE, RAGE y anticuerpos monoclonales es-
pecificos para MGO y anti-AGE. La ultrafiltracién neta al final del es-
tudio (12 s) fue menor para el Dianeal® (3,86%) que para el resto de
las soluciones (p < 0,05). La exposicién a Dianeal® 3,86% caus6 una
sobrerregulacién de la expresién de eNOS, incrementé la densidad
vascular, la expresién de VEGF, produjo mas niimero de capilares/
area, mayor fibrosis submesotelial y los AGE se acumularon mas. En
mucha menor medida, no se observaron diferencias en estos puntos
estudiados en el resto de soluciones empleadas. La tincion de MGO y
otros AGE fue casi inexistente en Nutrineal®3°,

En otro estudio animal realizado en conejos de Nueva Zelanda
para estudiar la biocompatibilidad de varias soluciones, se vio que el
dafio mesotelial y el edema submesotelial y fibrosis eran practica-
mente inexistentes con la solucién al 1,1% de AA*".

El efecto del estrés carbonilo con la infusién de distintas solucio-
nes también se estudi6 in vitro y se observaron efluentes de pacien-
tes en DP después de 0-2-4-6 h de la infusién. La cantidad de GO,
MGO y 3-DG disminuy6 en los efluentes con el uso de icodextrina y
permaneci6 indetectable en la solucién con 1,1% de AAS.

La biocompatibilidad también se ha estudiado en cultivos ex vivo
procedentes de macréfagos peritoneales de 10 pacientes en DPCA,
segtin recibieran infusién con Nutrineal® o DD 2,27%, viéndose que
existia una gran capacidad de fagocitosis en los macréfagos que pro-
cedian de la solucién del 1,1% de AA frente a la de glucosa conven-
cional. También existia una mayor liberacién de IL-8 por los macré-
fagos de la solucién DD en comparacién con la de 1,1% de AA%®,

Otros beneficios

Tradicionalmente, se considera que las soluciones que no contie-
nen agente glucidico osmético tienen un efecto positivo sobre el me-
tabolismo sobre todo graso. Los valores de colesterol y/o triglicéridos
disminuyeron tras el uso de la solucién con 1,1% de AA durante 20
dias'®, 8 semanas***!, 3 meses*?, 6 meses' y 3 afios?’. En otro estudio
a 6 meses, se vio que habia un descenso significativo en la cantidad
gasa total durante el uso de la solucién de 1,1% de AA, mientras que
se increment6 con el uso de DD,

Contrariamente, en algiin otro estudio no se han apreciado cam-
bios en la dislipidemia después de 6 meses* o se han incrementado
los valores basales de homocisteina de forma incierta®.

El uso de Nutrineal® como parte de un régimen combinado pobre
en glucosa en un disefio cruzado también mostré un mejor control
glucémico, medido a través de monitores continuos de glucosa du-
rante 72 h y también por lecturas capilares*.

Factores que pueden justificar las diferencias en los resultados
entre unos estudios y otros en relaciéon con la solucion del 1,1%
de aminoacidos

Como hasta ahora no se ha definido un marcador de nutricién
estandar o ideal para la monitorizacién del estado nutricional en los
pacientes en DP, podria ser que los distintos parametros utilizados
en distintos estudios sean sélo una parte del complejo mundo de la
nutricién.

La mayor parte de los estudios solo incluyen un nimero pequefio
de pacientes, lo que también limita la validez de sus resultados. En
otros, los pacientes estudiados eran malnutridos graves, mientras
que en otros era poblacién no seleccionada. Otra limitacién es que la
mayoria de los estudios no tienen en cuenta la ingesta proteica y
calérica por dia, lo que hace dificil el papel de ésta en el largo plazo.
También la situacién de comorbilidad de estos pacientes hace ex-
traordinariamente dificil su evaluacién independiente, considerando
situaciones de peritonitis, anemia, insuficiencia cardiaca, sobrecarga

de volumen e inflamacién concomitantes'. Otro aspecto importante
que se debe considerar es que muchos estudios no se han acompa-
flado de la recomendada carga glucidica/calérica junto a la infusién
de Nutrineal®, por lo que los aspectos beneficioso han podido ser
menos marcados.

Beneficios nutricionales de otras soluciones no convencionales
en didlisis peritoneal y distintas del 1,1% de aminodcidos

Otras soluciones de DP se han implicado en beneficios nutriciona-
les también o presentan un perfil mas fisiolégico para los pacientes.

La icodextrina como un polimero no glucidico es una alternativa
osmotica que permite ademas la depuracion de moléculas de mayor
tamafio molecular como la leptina, en comparacién con soluciones
convencionales, lo cual pudiera tener un impacto sobre el perfil de
apetito¥’. El vaciamiento gastrico estd menos enlentecido en presen-
cia de icodextrina* y el perfil de apetito-saciedad se mantiene mejor
en pacientes con icodextrina en DPA que con soluciones DD%.

También se ha visto un beneficio nutricional a largo plazo en el
estudio fase Il que comparaba el uso de soluciones convencionales
DD con la solucién de glucosa mas biocompatible de bfer lactato/bi-
carbonato (Physioneal®)°. Hallazgos similares se han visto en ratas
no urémicas en tratamiento con distintas soluciones de DP, que
muestran un mejor apetito cuando las ratas eran infundidas con la
solucién de Physioneal®>',

El uso de regimenes pobres en glucosa de forma combinada pare-
ce prometedor en cuanto a mejora de parametros nutricionales en
algunos estudios realizados con disefio cruzado®.
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