Revista Cubana de Alimentacion y Nutricion

RNPS: 2221. ISSN: 1561-2929
Volumen 23. Namero 2 (Julio — Diciembre del 2013):268-283

Articulo original

Servicio de Nefrologia. Hospital Clinico quirdrgico “Hermanos Ameijeiras”. La Habana.

GRASA VISCERAL, CIRCUNFERENCIA DE LA CINTURA E INJERTO
RENAL. ASOCIACIONES CON TRASTORNOS METABOLICOS Y
FUNCION RENAL

Gerardo Borroto Diaz'", Mardia Quintanilla Andino®', Malicela Barcelé Acosta®, Lisandra
Cabrera Valdés®.

RESUMEN

Justificacion: La excesiva ganancia de peso en el trasplantado renal ocurre predominantemente a
expensas de la grasa visceral. La medicion de la grasa visceral por tanto puede alertar sobre
trastornos metabdlicos asociados al exceso de peso. Objetivo: Determinar si la circunferencia de la
cintura como subrogado de la grasa visceral puede predecir trastornos metabélicos derivados de la
resistencia a la insulina, asi como la falla del injerto renal. Disefio del estudio: Analitico,
transversal. Serie de estudio: Ochenta y ocho pacientes trasplantados (Hombres: 57.9%; Edad
2> 60 afos: 7.9%; Tiempo promedio de vida del injerto: 6.1 + 5.7 afios) atendidos en la Consulta
Externa del Servicio de Nefrologia del Hospital Clinico quirtirgico “Hermanos Ameijeiras” (La
Habana, Cuba). Métodos: La grasa visceral (GV) se midié mediante bioimpedancia eléctrica
(BIA). La circunferencia de la cintura (CC) se midié en centimetros alrededor del ombligo. Se
estimé la influencia de variables demograficas y clinicas selectas sobre la GV y la CC. A su vez,
se evalud la asociacién entre la ganancia de peso, las facetas del Sindrome metabdlico (SM) y la
funcién renal, por un lado, y la GV y la CC, por el otro. Las asociaciones de interés se corrigieron
segun el tiempo de vida del injerto. Resultados: El 34.0% de los trasplantados present6 valores
elevados de la CC. La serie de estudio se distribuyd segun los terciles de la GV como sigue:
Primer tercil: 0 — 5.9 Kg: 35.0%; Segundo tercil: 6.0 — 9.9 Kg: 34.0%; Tercer tercil: > 10.0 Kg:
31.0%, respectivamente. La GV y la CC se correlacionaron estrechamente. EI comportamiento del
indicador antropométrico fue independiente de las variables demogréficas y clinicas del estudio, y
el tiempo de vida del injerto. La GV se asocié con una mayor presencia de SM, proteinuria
patoldgica y filtracion glomerular disminuida. La CC solo se asoci6 con una mayor presencia de la
proteinuria patolégica. Conclusiones: La GV medida mediante BIA puede ser util en la
prediccion de la ocurrencia del SM y dafio glomerular con proteinuria concomitante. La utilidad
predictiva de la CC pudiera estar afectar por otros factores propios de la historia del trasplantado.
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Adiposidad visceral e injerto renal

INTRODUCCION

Es conocida la asociacion entre la
obesidad y numerosas e importantes
enfermedades cronicas, dentro de éstas, la
enfermedad renal.! La obesidad puede actuar
directamente sobre la etiopatogenia de la
enfermedad renal a traves de factores
hormonales y hemodindmicas; 0
indirectamente, favoreciendo la aparicion y
desarrollo de la Diabetes mellitus tipo 2
(DMT?2), la hipertension arterial (HTA) y las
dislipidemias, todas éstas entidades
promotoras de la arterioesclerosis.’

El adipocito es un drgano endocrino
muy activo que secreta péptidos Yy
adipocitoquinas que pueden modelar, entre
otras cosas, la hemodindmica glomerular, la
funcién renal, y el crecimiento de las células
renales.’

No solo la obesidad y la ganancia de
peso desempefian un papel preponderante,
sino también la distribucion topografica del
tejido adiposo. La adiposidad visceral es mas
relevante que la subcutanea en el desarrollo
de las manifestaciones del Sindrome
metabolico (SM).

El término “grasa visceral” engloba los
depdsitos  intra-abdominales e intra-
parenquimatosos de grasa, siendo la grasa
acumulada en el espesor del higado la méas
distintiva de estos sitios. Los adipocitos que
integran la grasa visceral (GV) son
metabdlicamente diferentes a los del resto
del organismo, expresan un ndmero menor
de receptores a la insulina, y un mayor
numero de receptores -adrenérgicos, lo cual
facilita la resistencia a la accion de la
insulina (RI).*

La grasa visceral libera acidos grasos no
esterificados directamente a la circulacion
portal, lo que altera el metabolismo hepatico.
Ademas, los adipocitos viscerales secretan
mayores cantidades de interleuquina 6 (IL6),
angiotensinogeno, y factor inhibidor del
activador del plasmindgeno tipo 1, todo lo
cual se ha vinculado a la inflamacion
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sistétmica. Se ha comprobado en los
adipocitos  viscerales una infiltracion
significativamente mayor por macrofagos
productores de importantes cantidades de
adipocitoquinas como la IL-6.°

Por estos motivos, la distribucion
androide (visceral) de la grasa corporal se ha
vinculado a la aparicion de enfermedades
como la HTA, los trastornos lipidicos, la
obesidad, la hiperglucemia y la DMT?2,
elementos que componen el SM (léase
también Sindrome de resistencia a la
insulina); y que constituyen factores de
riesgo para la enfermedad cardiovascular y
la insuficiencia renal.®

Los pacientes que viven con un injerto
renal no escapan de estas aseveraciones. El
tamafio y la distribucion topografica de la
grasa corporal pueden influir sobre la
funcion del injerto renal.” El aumento de la
grasa corporal se correlaciona con un
deterioro de la funcién del injerto, y con
ello, el acortamiento de la expectativa de
vida del mismo.® Asimismo, la deposicién
preferencial de la grasa en el abdomen vy el
espesor de o6rganos (como el higado)
también se asocia con una funcion
disminuida del injerto.’

Las relaciones entre la ganancia de peso,
la obesidad al afio de trasplante y la
aparicion de trastornos metabolicos y la
funcién del injerto han sido exploradas
previamente.> ' En un trabajo anterior de
los autores, se evalud la influencia de la
ganancia de peso sobre la evolucion post-
trasplante y la funcién del injerto.* Los
trasplantados con una ganancia excesiva de
peso tras 12 meses de realizado el injerto
mostraron dislipidemias y algunas de las
facetas del Sindrome metabélico. No
obstante estos hallazgos, la excesiva
ganancia de peso no influy6é en la funcion
del injerto renal, si bien hay que hacer notar
que aquellos pacientes con un filtrado
glomerular (FG) < 50 mL.minuto™
mostraron una menor ganancia de peso.™
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En el trabajo citado antes, la ganancia
de peso se asocio con incrementos similares
en el indice de Masa Corporal (IMC) y la
circunferencia de la cintura (CC). Sin
embargo, se tendria un examen mas
exhaustivo de las relaciones entre el estado
nutricional, el injerto renal y la grasa
corporal si se dispusiera de un método
confiable de medicion de la grasa visceral.

La CC ha sido la medida antropométrica
mas usada en la préactica clinica para estimar
el tamafio de la grasa visceral. La asociacion
entre valores aumentados de la CC y la
presentacion del SRI y sus componentes ha
sido validada por diferentes autores, tanto en
la poblacion general, como en los nefropatas
crénicos y los trasplantados de rifion.*?™*

En los ultimos afios se ha propuesto la
bioimpedancia eléctrica (BIE) como un
método efectivo de estudio de la
composicion corporal del ser humano,** y en
consecuencia, se han puesto a disposicion
del médico investigador tecnologias vy
recursos que hacen posible la cuantificacion
del segmento visceral de la grasa corporal.

En vista de todo lo anterior surgen las
interrogantes que han justificado la
conduccién de la presente investigacion:
¢Son la circunferencia de la cintura y la BIE
métodos de estimacion de la grasa visceral
cuyos resultados sean superponibles en la
evaluacion y pronostico del trasplantado
renal? ¢Es alguno de estos métodos superior
en el establecimiento del vinculo entre la
adiposidad visceral, por un lado, y los
trastornos metabdlicos derivados de la
resistencia a la insulina y la funcion del
injerto renal, por el otro; o ambos son
iguales de efectivos en esta subpoblacion?

Hechas las afirmaciones precedentes, se
emprendio el siguiente trabajo para medir la
grasa visceral (GV) mediante BIE en sujetos
trasplantados, obtener separadamente el
valor de la CC, evaluar la influencia sobre
estas medidas de variables demogréficas y
clinicas selectas, y a la vez, estimar la
naturaleza y fuerza de la asociacion entre los
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valores corrientes de GV y CC vy las
manifestaciones del SRI.

MATERIAL y METODO

Disefio del estudio: Prospectivo,
transversal, analitico.

Locacion  del estudio:  Consulta
ambulatoria del Programa de Atencion al
Trasplantado renal, Servicio de Nefrologia,
Hospital Clinico quirtrgico “Hermanos
Ameijeiras” (La Habana, Cuba). El estudio
se condujo entre el Primero de enero del
2011 y el Primero de mayo del 2012 (ambos
dias inclusive).

Serie de estudio: Fueron elegibles para
participar en este estudio los pacientes
trasplantados con edades iguales/mayores de
19 afios, un injerto renal viable en el
momento de la inclusién en la serie; y en los
que se pudieron realizar los procedimientos
prescritos en el disefio experimental de la
investigacion. Se excluyeron los enfermos
con una falla del injerto renal que obligé a la
readmision en el Programa hospitalario de
Hemodidlisis.

El protocolo de inmunosupresién
incluyé Ciclosporina A, Prednisona y un
antimetabolito (sea éste Micofenolato o
Azatioprina), y se condujo a las dosis
establecidas segun los protocolos vigentes en
el centro de pertenencia de los autores. La
seleccion de un Unico protocolo de
tratamiento  inmunosupresor sirvid para
controlar los efectos no deseados de la
medicacion sobre la composicion corporal y
la distribucion de la grasa del sujeto.

De los registros clinicos propios de cada
paciente se obtuvieron el sexo (Masculino/
Femenino), la edad (como afios de vida
cumplidos); y la procedencia del injerto
renal (Vivo/Cadaver).

Se determinG el tiempo de vida del
injerto al momento del estudio como los
afios transcurridos entre la fecha de
trasplante y la entrevista y recogida de los
datos en la consulta. El tiempo de vida de



Adiposidad visceral e injerto renal

injerto se categorizo de la manera siguiente:
<1 afio, Entre 2 — 5 afios, Entre 6 — 9 afos, y
> 10 afios.

La presencia de hipertension arterial
(HTA) y Diabetes mellitus en el periodo
post-trasplante (DMPT) se establecié de la
lista de problemas de salud incluida en el
registro del paciente y/o el uso de drogas
hipotensoras y/o hipoglicemiantes para el
control de la enfermedad, como prescriben
las organizaciones especializadas.®

Las acciones sobre el paciente
incluyeron también la conduccién de sendos
perfiles antropométrico y bioguimico, la
medicion de la grasa visceral, y la
evaluacion de la funcion del injerto renal
mediante la determinacion de la proteinuria
de 24 horas y el filtrado glomerular.

Perfil antropomeétrico: De cada paciente
se obtuvieron la Talla (centimetros), el Peso
(kilogramos), y la circunferencia de la
cintura (centimetros). Las mediciones
antropométricas se hicieron segin los
protocolos establecidos por el GAN Grupo
hospitalario de Apoyo Nutricional [PNO
2.013.98:  Mediciones  antropométricas.
Grupo de Apoyo Nutricional. Manual de
Procedimientos. Hospital Clinico quirdrgico
“Hermanos Ameijeiras”. Segunda Edicion.
La Habana: 2002], segun las
recomendaciones avanzadas internacional-
mente.’®" Las mediciones antropométricas
fueron hechas en ocasion de la asistencia del
paciente a la consulta por una nutricionista
debidamente entrenada.

Se calcul6 la variacion en el peso del
trasplantado ocurrida entre el momento del
trasplante y la inclusion en el estudio. La
variacion en el peso se categoriz6 como
sigue: Pérdida de peso/No cambio de peso:
< 0; Ganancia leve de peso: 0 — 4.9 Kg;
Ganancia moderada de peso: Entre 5 — 9.9
Kg; Ganancia excesiva de peso: > 10 Kg;
respectivamente.

La CC se midié en el punto medio
situado entre el margen inferior de la ultima
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costilla y la cresta iliaca del hemicuerpo
izquierdo; y se distribuyd segun el sexo del
sujeto como sigue: Normal: Mujeres: < 88
cm, Hombres: < 102 cm; y Elevada:
Mujeres: > 88 cm, Hombres: > 102 cm;
respectivamente.

Medicion de la grasa visceral: La GV se
midi6 en Kg mediante una maquina de
bioimpedancia OMRON (OMRON
Healthcare, Kyoto, Japon). Se siguieron las
instrucciones del fabricante durante el acto
de la medicion. Segun el valor obtenido del
tamafio de la GV, los pacientes se
distribuyeron en terciles como se muestra a
continuacion: Tercil I: Entre 0 — 5.9 Kg;
Tercil 2: Entre 6.0 — 9.9 Kg; y Tercil 3: 210
Kg; respectivamente.

Perfil bioquimico: De cada paciente se
obtuvieron los valores en ayunas de
Creatinina, HDL-Colesterol y Triglicéridos
en una muestra de sangre extraida por
puncion venosa antecubital. La presencia de
displidemias en el paciente trasplantado se
establecio6 de la concurrencia de los
siguientes hallazgos: Triglicéridos > 1.7
mmol.L™; y HDL-Colesterol: Hombres:
< 1.03 mmol.L?, Mujeres: < 1.28 mmol.L™;
respectivamente. La elevacion cronica de los
lipidos sanguineos se corroboré ante la
constatacion de valores  previamente
incrementados en las anteriores consultas de
seguimiento del paciente.

La existencia del SM en el paciente se
afirmo ante los valores de la circunferencia
abdominal y la tension arterial, y las cifras
séricas en ayunas de Glucosa, HDL-
Colesterol, y Triglicéridos, segun los
criterios del Tercer Panel de Atencion al
Adulto del Programa Nacional de Educacion
sobre el Colesterol de los Estados Unidos.*

Proteinuria de 24 horas: La excrecion
urinaria de proteinas por el injerto renal se
determiné en una coleccion de 24 horas de
orina a la inclusion del sujeto en el estudio,
segun los protocolos vigentes en la Seccion
de Urindlisis del Servicio de Laboratorio
Clinico del hospital de pertenencia de los
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autores. La proteinuria de 24 horas se tuvo
como significativa si el valor observado fue
mayor de 0.3 g.24 horas™.

Filtrado glomerular: El  filtrado
glomerular del injerto renal se estimo a partir
del conocimiento de la Creatinina sérica
indistintamente mediante las formulas
provistas por Cockcroft y Gault,’® y el
Estudio MDRD.?

Procesamiento de datos y analisis
estadistico-matematico: Los datos
sociodemogréficos,  clinicos,  antropo-
métricos y bioquimicos de los pacientes
incluidos en la serie de estudio se recogieron
en formularios creados ad hoc y se
ingresaron en un contenedor digital creado
con ACCESS para OFFICE de WINDOWS
(Microsoft, Redmond, Virginia, Estados
Unidos). El analisis estadistico-matematico
de los resultados se realiz6 con el programa
SPSS versién 11.0 (SPSS Inc., Nueva York,
Estados Unidos).

Los resultados del estudio se redujeron
mediante estadigrafos de locacion (media),
dispersion  (desviacion  estandar), vy
agregacion (frecuencias absoluta y relativa/
porcentajes).

La influencia de las variables
demogréficas y clinicas del sujeto, a saber:
el sexo, la edad, la enfermedad causante de
la pérdida de la funcion renal, y la
procedencia del injerto renal; sobre el
tamario de la GV o el valor de la CC; y a su
vez, el impacto de una u otra medida de
adiposidad sobre la faceta especificada del
SM vy la funcién del injerto renal, se
estimaron mediante técnicas de regresion
maltiple y logistica®® que incluyeron el
tiempo de vida del injerto renal como
predictor adicional. Dada la concurrencia en
la serie de estudio de sujetos que diferian
entre si por el tiempo transcurrido tras el
injerto renal, se apelo a esta técnica de
analisis estadistico para corregir el efecto de
este factor y examinar entonces las
diferencias que emergieran entre subgrupos
construidos segun el comportamiento de la
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variable de interés. La fuerza de la
asociacion se estimé de los estimados de las
razones de disparidades (OR) devueltas por
la maquinaria logistica. En todos los casos
las asociaciones se denotaron como
estadisticamente  significativas si  la
probabilidad p de ocurrencia del evento
fuera menor del 5%.%

RESULTADOS

La serie de estudio utilizada en este
estudio es la misma que se describio en un
trabajo anterior.’ Se remite el lector a la cita
en cuestion para los detalles sobre las
caracteristicas ~ demograficas,  clinicas,
nutricionales, y bioquimicas de los sujetos
estudiados. Brevemente, los hombres
predominaron en la serie de estudio. La edad
promedio fue de 41.3 £ 11.4 afios. El 7.9%
de los pacientes tenia edades > 60 afios. La
HTA prevalecié como la causa de la pérdida
de la funcidon renal. ElI 81.8% de los
enfermos recibié un injerto procedente de
cadaveres.

El tiempo promedio de trasplante renal
fue de 6.1 £ 5.7 afios. Segun el tiempo de
vida del trasplante, la serie de estudio se
distribuyd segun se muestra: < 1 afio de
trasplante: 23.9%; Entre 2 — 5 afios: 39.8%);
Entre 6 — 9 afios: 13.6%; y > 10 afios:
22.7%; respectivamente.

El 90.9% de los trasplantados estaba
medicado con un protocolo anti-rechazo que
comprendia Ciclosporina, Prednisona, y un
inmunosupresor (indistintamente
Aziatropina o Micofenolato). El 14.8% de
los enfermos tenia valores de Albumina
sérica menores de 35.0 g.L™". El 61.4% de
los enfermos presentd valores de urea > 8.1
mmol.L™. El 63.6% de los pacientes tenia
cifras de creatinina > 128 pmol.L™. La
proteinuria (definida como la excrecion >
0.3 g de proteinas en 24 horas) se constatd
en el 25.0% de los pacientes. Cerca de la
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mitad de los trasplantados tenia valores de
FG < 50 mL.minuto™.

En el momento de la inclusion en el
presente estudio, las comorbilidades propias
del Sindrome metabolico se presentaban en
los pacientes de la manera siguiente: HTA:
93.2% (un incremento del 48.8% respecto de
la tasa de ocurrencia en la muestra en la
etapa-pretrasplante);  Diabetes  mellitus:
13.6% (con un incremento del 7.9%); y
Dislipidemias:  88.6%  (sin  cambios);
respectivamente. EI Sindrome metabdlico
(definido segun los criterios del Tercer Panel
de Atencion al Adulto del Programa
Nacional de Educacion sobre el Colesterol
de los Estados Unidos), afectaba al 45.5% de
los enfermos estudiados. El exceso de peso
afectaba al 56.8% de los trasplantados.

Figura 1. Correlacion entre los valores
observados de la grasa visceral y la
circunferencia de la cintura, segun el sexo del
paciente. La linea de puntos representa la recta
de mejor ajuste. Para mas detalles: Consulte la
Seccion Resultados de este articulo.
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Fuente: Registros del estudio.
Tamafio de la serie: 88.

De acuerdo con los terciles de la GV, la
serie de estudio se distribuyd como sigue:
Primer tercil: 0 — 5.9 Kg: 35.0%; Segundo
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tercil: 6.0 — 9.9 Kg: 34.0%; Tercer tercil: >
10.0 Kg: 31.0%, respectivamente.

Segun el punto de corte empleado para la
calificacion de la CC en cada sexo, la serie
de estudio se distribuyé como sigue: Valores
esperados: 65.9% vs. Valores elevados:
34.1%. Segln el sexo del paciente, los
valores patologicos de la CC se
distribuyeron como sigue: Hombres: 23.5%
vs. Mujeres: 48.6% (A = -25.1%; p > 0.05;
test de comparacion de proporciones
independientes).

La Figura 1 muestra la correlacion entre
los valores observados de la GV y la CC,
segun el sexo del paciente. Se comprob6 una
correlacion positiva entre los valores de la
GV y la CC: Mujeres: 0.816 (p < 0.05) vs.
Hombres: 0.911 (p < 0.05).

La Tabla 1 muestra la influencia del
tiempo de vida del injerto renal sobre los
valores observados de la GV y la CC. Si
bien parece que los valores de GV y CC se
incrementan a medida que aumenta el
tiempo de vida del injerto, las tendencias
observadas no alcanzaron significacion
estadistica: GV: x2 = 1.090 (p > 0.05; test de
Kruskal-Wallis); CC: 2 = 1.766 (p > 0.05;
test de Kruskal-Wallis).

La Tabla 2 muestra la influencia de las
variables demogréficas y clinicas sobre los
observados de la GV y la CC. No se
comprobaron diferencias entre los sujetos de
la serie de estudio distribuidos segun la
variable correspondiente respecto de los
valores de uno u indicador antropométrico.
Las diferencias numéricas observadas no
alcanzaron significacion estadistica. El
tiempo de vida del injerto renal no influyo
en el comportamiento del indicador
antropomeétrico (p > 0.05; test ANOVA de
analisis de varianza de disefio factorial).
Tampoco se demostrd que existiera una
interaccion entre la variable de estudio y el
tiempo de vida del injerto renal en la
influencia sobre el indicador antropométrico
(datos no mostrados).
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Tabla 1. Influencia del tiempo de vida del injerto
renal sobre los valores observados de la grasa
visceral y la circunferencia de la cintura. Para cada
estrato del tiempo de injerto, se muestran la media
+ desviacion  estandar  del  indicador
antropomeétrico. Para mas detalles: Consulte la
seccién Resultados del presente articulo.

Tiempo NUmero Grasa Circunferencia
de vida de casos  visceral, de la cintura,
del Kg cm
injerto

<1afio 21 7.3+ 3.9 8741124
Entre2y

5 afios 35 74+ 4.1 90.6 +13.4
Entre6y

9 afios 12 89+ 54 925+13.0
> 10 afios 20 70+ 34 92.6 +15.7

Fuente: Registros del estudio.
Tamario de la serie: 88.

La Tabla 3 muestra la influencia

conjunta de la GV vy el tiempo de vida del
injerto renal sobre la ocurrencia de las
distintas facetas del SM y el estado de los
indicadores de la funcién renal. La
probabilidad de presentacion de un SM en el
trasplantado se incrementd con valores cada
vez mayores de la GV (OR =10.9; p < 0.05;
regresion logistica binaria). La GV también
influyé en la ocurrencia de proteinuria (OR
= 3.542; p < 0.05; regresion logistica
binaria) y la disminucion de la tasa de
filtracion glomerular (OR = 2.054; p < 0.05;
regresion logistica binaria). La influencia de
la GV fue marginal sobre la ocurrencia en el
trasplantado de dislipidemias (OR = 2.441;
p = 0.082; regresion logistica binaria) e HTA
(OR = 3.500; p = 0.085; regresion logistica
binaria).
El tiempo de vida del injerto renal se
comportd como un factor “protector” ante la
aparicion provocada por el aumento en la
GV de DMPT (OR = 0.215; p < 0.082;
regresion logistica binaria) y dislipidemias
(OR = 0.377; p < 0.05; regresion logistica
binaria).
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La Tabla 4 muestra la influencia
conjunta de la CC y el tiempo de vida del
trasplante sobre la ocurrencia de las distintas
facetas del SM y el estado de los indicadores
de la funcién renal. La CC influyd
significativamente solo en la presentacion de
la proteinuria en el trasplantado (OR = 8.38;
p < 0.05; regresion logistica binaria). Por su
parte, el tiempo de vida del injerto
“protegié” al trasplantado de la ocurrencia
de SM (OR = 0.291; p < 0.05; regresion
logistica binaria), DMPT (OR = 0.245;
p < 0.05; regresion logistica binaria) vy
dislipidemias (OR = 0.254; p < 0.05;
regresion logistica binaria) condicionada por
los valores aumentados de la CC.

Finalmente, se evaluo la influencia de la
GV y la CC sobre la ganancia de peso
experimentada por el trasplantado. La
ganancia de peso se asocio fuertemente con
el tamafio de la GV: fue mas probable
observar un aumento del peso corporal en
los pacientes con una mayor deposicion de
GV (OR = 3.104; p < 0.05; regresion
logistica binaria). La ganancia de peso
también se asocio con la CC, si bien hay que
reconocer que esta asociacion fue debil
(OR = 4.525; p = 0.062; test de regresion
logistica binaria). El tiempo de vida del
injerto renal no influyd en la asociacion
entre la ganancia de peso y el indicador
antropométrico correspondiente: Ganancia
de peso vs. GV: ORrtiempoinjero = 1.172
(p > 0.05); Ganancia vs. CC: ORriempoinjerto =
0.973 (p > 0.05).

DISCUSION

La ganancia de peso después del TR es
un evento comun, independientemente de la
presencia pre-trasplante de exceso de peso
(sobrepeso + obesidad), y puede afectar
adversamente la presion arterial, la
utilizacion periférica de glucosa y el
metabolismo lipidico, todo lo cual conlleva a
la aceleracion del proceso aterogénico, y con
ello, la disfuncién del injerto.?
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Las causas de la ganancia de peso post-
trasplante son multifactoriales, y pueden
incluir la hiperfagia producida por los
esteroides, la atenuacion de la uremia, la
disminucion de la actividad fisica, la
predisposicion genética, la edad, el sexo y el
color de la piel (como subrogado del origen
étnico) del sujeto trasplantado, entre otras.?
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a lo hecho en este estudio, estos autores
emplearon técnicas de BIA para estimar el
tamafio de los compartimientos corporales.*®

En una investigacion anterior los autores
del presente trabajo exploraron la ganancia
de peso observada transcurrido el afio del
injerto renal, y examinaron las relaciones
que la misma sostuvo con variables

Tabla 2. Influencia de las variables demogréficas y clinicas sobre el comportamiento de la grasa visceral y
la circunferencia de la cintura. Se muestran, para cada nivel de la variable correspondiente, la media +
desviacion estandar de los valores respectivos de la caracteristica antropométrica. Para mas detalles:

Consulte la seccion Resultados de este articulo.

Variable Niveles de la variable  NUmerode  Grasa visceral, Circunferencia de la
€asos Kg cintura, cm
Edad e < 60 afios 77 7.7+42 91.0+13.8
e > 60 afios 11 6.1+29 87.3+124
Sexo e Hombres 51 77+ 44 91.7+123
e Mujeres 37 73+35 88.9+£15.2
Protocolo de e 2 drogas 8 6.1+238 88.0+10.3
inmunosupresion e 3 drogas 80 7.7+4.1 90.8 £13.9
Procedencia del e Cadaver 72 74+39 89.5+13.1
injerto renal e Donante Vivo 16 8.0+47 95.3 +15.3

Fuente: Registros del estudio.
Tamafio de la serie: 88.

El aumento de peso se produce en el
sujeto trasplantado fundamentalmente a
predomino del tejido adiposo, y sobre todo,
de la grasa depositada en el segmento
superior del cuerpo, y que ha sido
denominada como grasa visceral o de
distribucién androide. Moreau et al.,** en un
interesante estudio publicado en el 2006,
analizaron la evolucion de la composicion
corporal del trasplantado renal durante los
primeros 5 afios de evolucion del injerto. En
la serie de estudio de estos autores
predomind la ganancia de peso a expensas
fundamentalmente del tejido adiposo v,
sobre todo, de la grasa visceral.’® Dentro de
los factores que intervienen en estos cambios
corporales estos autores citaron el uso de
altas dosis de esteroides que se asocia con la
distribucion centripeta de la grasa corporal
que producen estas drogas. De forma similar

demogréficas y clinicas, por un lado, y la
presencia de insulinorresistencia, por el
otro.™* Se demostrd que la casi totalidad de
los enfermos estudiados exhibieron un
aumento excesivo de peso en los 12 meses
posteriores a la realizacion del implante del
injerto.™*

El estudio presente demostrd que los
valores de CC y GV (ésta estimada mediante
BIE) se correlacionaron estrechamente entre
si, y por consiguiente, cabe esperar que el
incremento del deposito de grasa a tipo
androide sea directamente proporcional a
mediciones patologicas de la CC. Estos
resultados coinciden con los de Zoccali,® y
por lo tanto ambos métodos pueden ser utiles
como estimadores de la disposicion androide
de la grasa corporal.
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Tabla 3. Influencia de la grasa visceral sobre la aparicion de las facetas del Sindrome metabodlico y el
estado de la funcion del injerto renal. Se muestran las razones de disparidades estimadas mediante
maquinarias de regresion logistica binaria. Se muestra, ademas, la influencia del tiempo de vida del
injerto renal sobre la caracteristica de interés. Para mas detalles: Consulte la Seccion Material y Método

de este articulo.

Caracteristica

Grasa visceral

Tiempo de vida del injerto

Sindrome metabdlico 10.900 " 1.246
HTA post-transplante 3.500 (p = 0.085) 0.665
Diabetes post-trasplante 0.607 0.215"
Dislipidemias 2.441 (p = 0.082) 0.377"
Proteinuria 3.5421 1.131
TFG- Cockcroft-Gault 2.054 " 0.983
TFG- MDRD 1.206 0.914

p < 0.05. TFG: Tasa de filtracion glomerular.

Fuente: Registros del estudio.
Tamafio de la serie: 88.

El sexo se ha invocado como un factor
determinante para la ganancia de peso, la
distribucion de la grasa y la
insulinorresistencia.  Existen  evidencias
inequivocas que los hombres presentan un
mayor deposito visceral de la grasa que las
mujeres. De ahi la denominacion de
“distribucién androide del tejido adiposo™.®

En la presente investigacion el sexo no
influy6 en el wvalor del indicador
antropométrico de adiposidad corporal, si
bien hay que sefialar que los hombres
trasplantados mostraron siempre valores
superiores de la GV y la CC. No obstante,
estudios  previos™® han puesto de
manifiesto que la mujer que recibe un injerto
renal es la que presenta una ganancia de
peso superior a la observada en los hombres,
y esta ganancia de peso es a predominio de
la grasa visceral.

En contraposicion con los resultados
expuestos anteriormente, Armstrong
demostro mediante la CC que las mujeres
tenian mayor ganancia de peso e incremento
de la distribucion visceral de la grasa
corporal.?” Clunk report6 en el 2001 que los
hombres trasplantados fueron los que
tuvieron mayor incremento del peso corporal

a expensas de la grasa visceral, mientras que
el aumento de peso en la mujer fue de menor
cuantia 'y a predominio de la grasa
subcutanea.”® Luego, se puede apreciar que
los resultados de la literatura examinada son
contradictorios.

La procedencia del injerto renal también
pudiera influir en la deposicion de la grasa
corporal, pero éste no fue el caso con el
estudio presente. No caben dudas que el TR
de donante vivo muestra una evolucion mas
satisfactoria cuando se le compara con el TR
en el que la viscera se obtiene de un cadaver,
por el menor tiempo de isquemia del 6rgano,
el logro de una diuresis inmediata, una mejor
funcionalidad del injerto, y una menor tasa
de complicaciones.

Una evolucion satisfactoria del enfermo
en muchas ocasiones se traduce en una
mayor estabilidad psicosocial, mejor apetito,
y amplias posibilidades econdmicas vy
sociales de interaccion con los semejantes,
todo lo cual conduce a una ganancia de peso
gue en ocasiones, desafortunadamente, se
produce en forma excesiva, como quedd
demostrada en este estudio, y otros
precedentes.?
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Tabla 4. Influencia de la Circunferencia de la cintura sobre la aparicion de las facetas del Sindrome
metabdlico y el estado de la funcion del injerto renal. Se muestran las razones de disparidades estimadas
mediante maquinarias de regresion logistica binaria. Se muestra, ademas, la influencia del tiempo de
vida del injerto renal sobre la caracteristica de interés. Para més detalles: Consulte la Seccion Material y

Meétodo de este articulo.

Caracteristica Circunferencia de la cintura Tiempo de vida del injerto
Sindrome metabolico 3.7 x 10" 02917
HTA post-transplante 2.7 x 10° 0.517
Diabetes post-trasplante 2.3x10" 0.245"
Dislipidemias 7.9x 10 0.254"
Proteinuria 8.38" 0.809
TFG- Cockcroft-Gault 2.008 0.870
TFG- MDRD 8.580 0.924

p < 0.05. TFG: Tasa de filtracion glomerular.

Fuente: Registros del estudio.
Tamafio de la serie: 88.

En este estudio el tamafio observado de
la grasa visceral fue independiente del
tiempo de vida del trasplante, y las
diferencias observadas entre los estratos de
esta variable no fueron significativas, si bien
las tendencias presentes sugieren que a
mayor tiempo de evolucion del trasplante
mayor es la deposicion de la grasa visceral.
No obstante, el comportamiento de la GV
inclina a concluir que el TR ha sido exitoso,
sobre todo si se tiene en cuenta que la tasa
de filtracion glomerular (estimada mediante
férmulas de amplia aceptacién) fue de 50
mL.minuto™: valor aceptable en estos
pacientes.

Las relaciones entre el adipocito visceral
y las comorbilidades que se integran dentro
del SM han sido extensamente abordadas en
la literatura internacional.®® Los trastornos
lipidicos vinculados a la resistencia
insulinica, como la elevacion de los
triglicéridos séricos y la disminucion de la
HDL-colesterol son eventos frecuentes en el
trasplante renal.®3? Borroto et al.** han
reportado en el paciente trasplantado una
frecuencia elevada de hipertrigliceridemia
junto con disminucion de las lipoproteinas

de alta densidad, y han vinculado éstos
eventos a la resistencia insulinica presente.

Yu et al.* relacionaron el aumento de
peso con los trastornos lipidicos encontrados
en los pacientes por ellos estudiados:
aquellos trasplantados con IMC elevado y
distribucion centripeta de la grasa corporal
exhibieron cifras patologicas de los lipidos
séricos. La causa de ello se traz6 hasta la
resistencia de los tejidos periféricos a la
accion de la insulina.®

Locsey midi6 la presencia de resistencia
a la insulina en trasplantado renales
mediante un clamp euglicémico-
hiperinsulinémico,® 'y correlacion6 los
resultados observados del clamp con el IMC,
la CC y los valores séricos de triglicéridos y
HDL-colesterol. La resistencia a la insulina
se correlaciond directamente con el IMC, la
CC vy los triglicéridos séricos, y de forma
inversa con las lipoproteinas de alta
densidad.®

Este estudio evalu6 la capacidad
predictiva de la GV y la CC de las
comorbilidades incluidas dentro del SM. De
forma interesante, el tamafio de la GV se
asocio con una probabilidad incrementada de
presentar SM, independientemente del
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tiempo de vida del injerto: los trasplantados
con un mayor tamafio de la GV mostraron
una mayor frecuencia de SM. El efecto de la
GV sobre la dislipidemia fue marginal, pero
llamativo si se tiene en cuenta la
heterogeneidad de la muestra, como es
propio de wun estudio de naturaleza
transversal como éste. En contraste con el
comportamiento descrito de la GV, no se
pudo comprobar que valores patoldgicos de
la CC apuntaran a una mayor presencia del
SM, o de sus comborbilidades. Ello
implicaria que la relacion que la CC sostiene
con el SM y sus componentes pueda estar
mediatizada por otros factores no
contemplados en el disefio experimental. De
hecho, el tiempo de vida del trasplante
contrarrestd el efecto que pudiera tener la
CC sobre la caracteristica en cuestion del
SM.

La hipertension arterial parece ser el
menos metabdlico de todos los componentes
del SM, y su frecuencia de presentacion es
muy elevada en el TR. Se ha llegado a decir
que el trasplantado muestra mayor riesgo de
hipertension que otros enfermos renales
cronicos, incluso aquellos sujetos a dialisis
depuradora. A través de la retencién de
sodio y agua, la vasoconstriccion y la
estimulacion simpética resultante de la
insensibilidad periférica (muscular/adiposa/
hepatica) a la insulina provocan cifras
elevadas de la tension arterial tanto en los
sujetos de la poblacidn general que padecen
SM, como los enfermos trasplantados.*=’

Este estudio corrobora las afirmaciones
anteriores al comprobarse, primero, una
elevada presentacion de la HTA en la serie
de estudio, y segundo, la aparente
independencia entre la presencia de HTA y
el valor de la GV o la CC. No obstante,
también fue posible apreciar que a medida
que aumentd la GV se incremento (si bien
marginalmente) el nimero de trasplantados
hipertensos. Ello  pudiera tener una
repercusion médico-farmacoldgica (que no
estadistica): trasplantados con una GV
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aumentada de tamafio es mas propenso a la
HTA, y por consiguiente, necesita un mayor
numero de drogas para el control de las
cifras tensionales.

Uno de los hallazgos de este trabajo que
no fue concordante con estudios anteriores
de los autores fue la ausencia de asociacion
entre la GV y la DMPT.**® Ello, sin
embargo, pudiera explicarse si se tiene en
cuenta que la Diabetes de debut después del
trasplante es una complicacion precoz del
mismo, y aparece frecuentemente dentro de
los primeros 3 — 6 meses de vida del injerto.
Como ha sido demostrado en las
publicaciones anteriores de los autores, la
DMPT se vincula ademés con una menor
supervivencia del injerto al ser un factor de
progresion no inmunolégico hacia la
nefropatia cronica y la enfermedad
cardiovascular: las principales causas de
pérdida de tanto el injerto como el
paciente.* El estudio que se presenta en este
articulo abarcé enfermos con diferentes
tiempos de vida del injerto, debido a la
naturaleza transversal del mismo, y se debe
hacer notar que solo 21 de ellos se
encontraban en el primer afio de trasplante,
momento en el cual hace su aparicion la
DMPT.

La elevada frecuencia del SM en los
pacientes trasplantados de rifion esta
demostrada, asi como el vinculo de esta
entidad con multiples factores de riesgo,
dentro de los cuales el aumento de peso y la
obesidad juegan un papel cardinal.***
Quedd entonces demostrado que una GV
aumentada se asocia definitivamente con una
mayor probabilidad de ocurrencia del SM.

La relacion existente entre la grasa
visceral y la funcion renal es uno de los
temas mas debatidos por la comunidad
cientifica actual. EI déficit de leptina, o la
resistencia aumentada a la accion de la
misma, el  déficit de  receptores
glucocorticoides, y el incremento de los
niveles séricos de resistina, IL-6, factor de
necrosis tumoral (TNF), y angiotensindgeno,
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son los trastornos hormonales vinculados al
exceso de peso y la obesidad, en general, y
la disposicién visceral de la grasa, en
particular, que modulan la hemodinamica
glomerular, y repercuten de manera adversa
en la funcion del injerto renal.***

Muchos son los reportes  que
ejemplifican cdémo la presencia de una
circunferencia de la cintura elevada se asocia
al deterioro de la funcion en el TR y la
aparicién de proteinuria.*“® La proteinuria
es comun en el TR y obedece a disimiles
etiologias. No obstante, al igual que en la
poblacion general, la aparicion de la
obesidad condiciona hiperfiltracion
glomerular con pérdida resultante de
proteinas en la orina, evento que puede
progresar hasta la aparicion de una
glomeruloesclerosis segmentaria y focal por
los mecanismos ya comentados. Por otra
parte, la proteinuria es un marcador de
nefropatia crénica del injerto renal.*"*

Este estudio corrobord que tanto la GV
como la CC sefialaron a aquellos
trasplantados con una probabilidad mayor de
presentar proteinurias patoldgicas,
independientemente del tiempo de vida del
injerto; lo que concuerda con los hallazgos
internacionales resefiados previamente.

Finalmente, pudiera anticiparse que tanto
la GV como la CC pudieran sefialar a los
trasplantados con una disminucion de la tasa
de filtracion glomerular. En tal sentido,
tamafnos mayores de la GV se asociaron con
una mayor probabilidad de una filtracion
glomerular  disminuida, estimada ésta
mediante la ecuacion de Cockcroft-Gault;
pero este efecto no se observo con la CC. Se
debe hacer notar que las ecuaciones
predictivas de la tasa de filtracion
glomerular incluyen el peso corporal del
sujeto, y por lo tanto, pudieran estar
afectadas por el exceso de peso que
caracteriza a la presente serie de estudio.
Ello explicaria, en parte, las relaciones
apuntadas entre la filtracién glomerular, por
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un lado, y el indicador antropométrico de
adiposidad, por el otro.

CONCLUSIONES

El tamafio de la grasa visceral fue
independiente del tiempo de vida del injerto
renal, y del sexo y la edad del trasplantado,
asi como de la procedencia del injerto y el
protocolo de inmunosupresion. La grasa
visceral se asoci6 con una mayor
probabilidad de ocurrencia del Sindrome
metabolico y proteinuria en el trasplantado,
sin importar el tiempo de evolucion del
injerto. La circunferencia de la cintura solo
fue atil en predecir la presencia de
proteinuria patologica.

Limitaciones del estudio

La influencia de la GV y la CC sobre las
manifestaciones del SM y el estado de la
funcion renal se evalu6 mediante un estudio
de corte transversal. En la serie de estudio
concurrieron trasplantados con diferentes
tiempos de evolucién del injerto,
procedencia del injerto y protocolos de
inmunosupresion. La heterogeneidad clinica
de la serie de estudio pudiera afectar las
relaciones entre el indicador antropométrico
y el evento de interés, si bien ello no fue
evidente en este trabajo tras ajustar el efecto
de estas variables sobre el wvalor del
indicador. Por otro lado, no se conto con los
valores pre-trasplante de los indicadores
antropométricos estudiados, y ello podria
afectar las caracteristicas operaciones
(Sensibilidad + Especificidad) de los
mismos. En proximos estudios se deberia
explorar el impacto del cambio en el valor
del indicador (antes que el valor per se) en la
aparicion de los fendmenos vinculados a la
insulinorresistencia.
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SUMMARY

Rationale: Excessive weight gain in kidney
transplant happens primarily at the expense of
visceral fat. Hence, measurement of visceral fat
may alert about metabolic disturbances
associated with excessive body weight. Goal: To
determine if waist circumference as surrogate of
visceral fat can predict metabolic disturbances
derived from insulin resistance, as well as
failure of kidney graft. Study design: Analytical,
cross-sectional.  Study serie:  Eighty-eight
transplanted patients (Males: 57.9%; Ages > 60
years: 7.9%; Transplant average time: 6.1 #5.7
years) assisted at the Ambulatory Consult of the
Nephrology Service of the “Hermanos
Ameijeiras” Clinical surgical Hospital (Havana
City, Cuba). Methods: Visceral fat (BF) was
measured by means of electrical bioimpedance
(BIA). Waist circumference (WC) was measured
in centimeters at the level of the umbilicus.
Influence of selected demographical and clinical
variables upon BF and WC was estimated. In
turn, association between weight gain, facets of
Metabolic syndrome (MS) and allograft function,
on one side, and BF and WC, on the other, was
also estimated. Associations of interest were
adjusted for the transplant average time.
Results: Thirty-four percent of transplanted
patients presented with elevated WC values.
Study serie was distributed according with BF
tercils as follows: First tercile: 0 — 5.9 Kg:
35.0%; Second tercile: 6.0 — 9.9 Kg: 34.0%;
Third tercile: > 10.0 Kg: 31.0%, respectively.
BF and WC correlated closely between them.
Behavior of anthropometric indicator was
independent from demographical and clinical
variables of the study. BF was associated with a
higher presence of MS, pathological proteinuria
and diminished glomerular filtration. WC was
only associated with an increased presence of
pathological proteinuria. Conclusions: BF
measured by means of BIA can be useful for
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prediction of occurrence of MS and glomerular
damage resulting in pathological proteinuria.
Predictive uselfulness of WC might be affected
by other factors proper of history of the
transplanted patient. Borroto Diaz G,
Quintanilla Andino M, Barcelé Acosta M,
Cabrera Valdés L. Visceral fat, waist
circumference and kidney allograft.
Association with metabolic disturbances and
kidney allograft. RCAN Rev Cubana Aliment
Nutr 2013;23(2):268-283. RNPS: 2221. ISSN:
1561-2929.

Subject headings: Visceral fat / Waist
circumference / Electrical bioimpedance /
Weight gain / Kidney transplant / Insulin
resistance / Allograft function.
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