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RESUMEN

Introduccion: la Enfermedad Renal Cronica (ERC) es una enfermedad mortal
caracterizada por su silenciosa progresion entre los individuos afectados. Esta
enfermedad aumenta el riesgo de padecer cancer, de contraer infecciones vy,
principalmente, desarrollar enfermedades cardiovasculares conduciendo en ultima
instancia a la muerte. Por tanto, su prevencion y tratamiento es una prioridad para el

sistema nacional de salud.

Objetivos: examinar la bibliografia existente sobre el ejercicio fisico y sus beneficios
en la ERC, especificamente proteinuria y filtracion glomerular. Asimismo, se llevara
a cabo un proyecto piloto de 6 meses de duracién en el que se realizard una

intervencion con ejercicio terapéutico valorando estos pardmetros renales, entre otros.

Métodos: se realizé una busqueda bibliogréfica en 5 bases de datos (PubMed, Pedro,
Scopus, WOS y SportDiscus), siguiendo criterios de inclusién y exclusion
previamente determinados. En el estudio piloto, se realizaron diferentes pruebas
exploratorias a modo de cribado, obteniendo un tamafio muestral de n=23, para un
estudio exploratorio basado en entrenamiento con ejercicio fisico supervisado por

fisioterapeutas.

Resultados: de un total de 746 articulos, 12 cumplieron con los criterios de inclusion.
Por su parte, los resultados preliminares (3 meses) del estudio piloto demostraron que
la intervencion con ejercicio podria enlentecer la progresion de la enfermedad en un

subgrupo de pacientes.

Conclusiones: el ejercicio fisico supervisado/monitorizado es una herramienta eficaz
para prevenir y tratar la ERC en un subgrupo de pacientes. Los resultados demostraron

que la adherencia terapéutica en programas con ejercicio es crucial.

Palabras clave: enfermedad renal crénica, sindrome metabdlico, obesidad, ejercicio

terapéutico y adherencia.



ABSTRACT

Introduction: Chronic Kidney Disease (CKD) is a severe disease characterized by its
silent progression among affected individuals. This disease increases the risk of
cancer, infections and, mainly, the development of cardiovascular diseases, increasing
the risk of mortality. Its prevention and treatment are a priority for the national health

system.

Objectives: to analyse the existing literature on physical exercise and its benefits in
CKD, specifically proteinuria and glomerular filtration rate. Also, a pilot project of 6
months duration will be carried out assessing an intervention with therapeutic exercise
in patients with CKD

Methods: a bibliographic search was carried out in 5 databases (PubMed, Pedro,
Scopus, WOS and SportDiscus), following previously determined inclusion and
exclusion criteria. In the pilot study, different exploratory tests were performed as a
screening, obtaining a sample size of n= 23 patients with CKD that were treated with

therapeutic exercise supervised by physiotherapists.

Results: of a total of 746 articles, 12 met the inclusion criteria. Preliminary results (3
months) of the pilot study showed that exercise intervention could decrease disease

progression in a subgroup of patients.

Conclusions: supervised/monitored physical exercise is an effective tool for
preventing and treating CKD in a subgroup of patients. The results showed that

adherence is crucial in the implementation of exercise programs.

Keywords: chronic kidney disease, metabolic syndrome, obesity, therapeutic

exercise, and adherence.
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INTRODUCCION

1. Enfermedad renal

1.1. Definicién

Los rifiones son los 6rganos encargados de filtrar las sustancias nitrogenadas de
desechos, eliminar el exceso de liquidos en la sangre a través de la orina y sintetizar
diversas hormonas (1). Esta acumulacion de liquidos, electrolitos y desechos en el
organismo puede dar lugar a la Enfermedad Renal Crénica (ERC). Esta se define como
el deterioro progresivo o irreversible de la funcion renal persistente durante mas de 3

meses (2).

Los pardmetros a tener en cuenta para identificar un dafio renal, principalmente, son:
la tasa de filtracion glomerular (TFG) y la proteinuria/alouminuria. En un primer
término, la TFG se define como la cantidad total de liquido filtrado a través de todas
las nefronas funcionales del rifién por unidad de tiempo, siendo el mejor marcador de
progreso de la patologia. Por otro lado, la elevada presencia de albumina en la orina es
signo de dafio renal, determinandose entonces la albuminuria o proteinuria (3). Ambos

datos pueden ser obtenidos mediante pruebas de analisis de sangre y de orina.

1.2.Clasificacion

La enfermedad renal cronica se clasifica segun el estadio de la FG y el grado de
albuminuria (4). Atendiendo a la clasificacion de la enfermedad segun la FG podemos
clasificarla en 5 grupos, cada uno de ellos delimitado por un dato numérico en forma

de rangos (tabla 1).



TABLA 1. CLASIFICACION DE LA ERC SEGUN FG (KDIGO)

ESTADIO DESCRIPCION TFGe (mL/min/1.73m?)
G1 Normal =90
& Reduccion leve 60 — 89
G3a Reduccion leve - moderada 45 -59
G3b Reduccion moderada - grave 30-44
G4 Reduccion grave 15 -29
G5 Fallo renal <15

KDIGO: Kidney Disease: Improving Global Outcomes; TFGe: Tasa de Filtracién Glomerular estimada.

Asimismo, respecto a la clasificacion de la ERC dependiendo del grado de

albuminuria, distinguimos 3 grupos (tabla 2):

TABLA 2. CLASIFICACION DE LA ERC SEGUN LA ALBUMINURIA

(KDIGO)
ESTADIO DESCRIPCION ALBUMINURIA (MG/G)
Al Normal <30
A2 Moderada 30 — 300
A3 Severa >300

KDIGO: Kidney Disease: Improving Global Outcomes.

En este sentido, cabe destacar que existe una interrelacion entre estos componentes
principales y definitorios de la enfermedad, FG y albuminuria, que hacen que la
unificacion de ambas clasificaciones describa el riesgo de padecer ERC y, por ende,
predecir en mayor o menor medida un posible fallo renal (tabla 3):



TABLA 3. PRONOSTICO DE FALLO RENAL SEGUN TFGe Y

ALBUMINURIA

Al A2 A3
ESTADIO 1 Riesgo bajo Riesgo moderado Riesgo alto
ESTADIO 2 Riesgo bajo Riesgo moderado Riesgo alto

ESTADIO 3A Riesgo moderado Riesgo alto

ESTADIO 3B Riesgo alto

Riesgo de fallo renal segln estadios de la TFG y la Albuminuria, en pacientes con ERC.

1.3.Incidencia y prevalencia

Un estudio sistematico realizado por The Lancet en 2017, determind que la
prevalencia mundial de ERC se estima alrededor del 9%. Especificamente, los estadios
1y 2 representan mas de un 55% del total, el estadio 3 representa aproximadamente
un 40%, sin embargo, la prevalencia de la enfermedad en estadios 4 y 5 apenas
sobrepasa el 5% (6). En Espaiia, los estudios EPIRCE (7) y PREV-ICTUS (8) indican
que, aproximadamente, el 10% de los adultos y el 16% de los ancianos padecen algin
grado de ERC, cifras que se sitlan por encima de la prevalencia mundial. La edad y la
agregacion de otros factores de riesgo como la Enfermedad Cardiovascular (ECV), la
diabetes mellitus (DM) y la hipertension arterial (HTA), principalmente, hacen que los

datos de prevalencia se eleven de forma considerable (9).

Segun la Sociedad Espafiola de Nefrologia (SEN), la incidencia de ERC sitla a
Espafia en una posicion media en comparacion con el resto de Europa.
Especificamente, Canarias se sitGa la tercera en la lista con mayor tasa de pacientes
incidentes por millon de poblacién en 2019 (179,7) (10).



1.4.Evolucién de la Enfermedad Renal Cronica

En los dltimos afios, la ERC ha sido reconocida como un problema de salud publica
mundial, convirtiéndose en una de las enfermedades con una mayor tasa de
morbimortalidad a nivel global. Segun la OMS, la enfermedad renal ha pasado de ser
la decimotercera causa principal de muerte en el mundo en el 2000 (813.000 millones)
a la décima en el 2019 (1,3 millones) (11).

El desconocimiento sobre la patologia y la escasez de sintomas en las fases iniciales
provoca un diagnostico tardio, que conlleva a su vez, a una reduccion importante de la
funcionalidad de los rifiones. Esto se traduce en un elevado coste en términos globales

para el sistema sanitario (10,12,13).

A partir de 2002, se fundamenté un nuevo modelo de definicion y clasificacion de
la ERC (14), basada en la tasa de filtracion glomerular, permitiendo establecer su
prevalencia y diagndstico precoz, estratificando el riesgo y permitiendo la creacion de
planes de accidn bien definidos para aminorar los riesgos de progresion y consecuentes

complicaciones (15).

1.5.Consecuencias
De entre todas las posibles, la ECV destaca como la consecuencia mas comun e

implica un alto riesgo de mortalidad (16).

Asimismo, la inflamacion en la enfermedad renal cronica afecta al desarrollo de
diversas complicaciones concurrentes en la ERC, como el sindrome malnutricion-
inflamacién, la calcificacién vascular o alteraciones en el sistema endocrino. El
proceso inflamatorio debe entenderse como una respuesta sistémica compleja a
agentes perniciosos produciendo un exceso de citoquinas pro-inflamatorias mantenido

en el tiempo (17).

A medida que la ERC avanza, se instaura una cierta pérdida de apetito, pérdida de
peso, nauseas, vomitos, malestar general, cansancio, debilidad, dolor de cabeza,
picores (prurito), insomnio, etc. Progresivamente se intensifica la anemia, la retencion
de acidos (acidosis) y el exceso de fdésforo en sangre (la hiperfosforemia),
desarrollandose un aumento descontrolado de la hormona paratiroidea (PTH), dando

lugar a un hiperparatiroidismo secundario (17).



1.6.Fisiopatologia

La ERC se describe en un principio como una disminucion relativa de la funcién
renal que puede progresar a insuficiencia renal (en ultima instancia a enfermedad renal
terminal). En principio, a medida que el tejido renal pierde funcionalidad, hay pocas
anomalias evidentes porque el tejido remanente aumenta su funcion (adaptacion
funcional renal). La disminucion de la funcion renal interfiere con la capacidad del
rifidn de mantener la homeostasis de liquidos y electrolitos. La capacidad de concentrar
la orina disminuye de forma temprana, y es seguida por la declinacion de la capacidad
de excretar un exceso de fosfato, acido y potasio. Cuando la insuficiencia renal es
avanzada (TFG < 15 mL/min/1,73 m?), se pierde la capacidad de diluir o concentrar la
orina de manera eficaz y el volumen urinario no responde facilmente a las variaciones

en la ingesta de agua (18).

La pérdida de nefronas en la ERC se acompafia de una disminucion progresiva de la
funcién renal, lo que resulta en alteraciones del equilibrio hidroelectrolitico y acido-
béasico, la acumulacion de solutos organicos, normalmente son excretados por el rifién,
junto con alteraciones en la produccion y metabolismo de ciertas hormonas como la

eritropoyetina y la vitamina D (18).

Entre los mecanismos de compensacion, destaca la hiperfiltracién glomerular, que
vuelve a las nefronas sanas en hiperfuncionantes, disminuyendo su funcionalidad.
Cuando se alcanza un estadio critico, las nefronas hiperfuncionantes se vuelven
insuficientes, lo que hace que empiecen a aparecer los primeros sintomas y signos

tipicos del sindrome urémico (18).

1.7.Factores de riesgo

Los atributos que se asocian a una elevada probabilidad de sufrir ERC se relacionan
con los principales factores de riesgo de la ECV (19,20), como la edad avanzada, el
sexo masculino, la obesidad, la dislipemia, el sindrome metabdlico, habitos tdxicos,
las enfermedades autoinmunitarias como el lupus eritematoso, lesiones organos diana
(LOD), el sedentarismo o la inactividad fisica, entre otras (21). El estudio ENRICA
(22), revela que los sujetos con ECV sufren mas frecuentemente ERC (39,8%) frente
a los que no (14,6%). Asimismo, se analizaron hasta 10 factores de riesgo, entre ellos
los nombrados anteriormente, concluyendo que los sujetos sin factores de riesgo

cardiovascular tenian el riesgo disminuido de padecer ERC (4,5%), frente a aquellos



que tenian entre 8-10 factores, aumentando de forma considerable el riesgo de padecer
ERC (52%) (10).

1.8.Factores de progresion

En la ERC se definen como factores de progresion la hipertension arterial no
controlada, la deteccion de proteinuria en andlisis de orina, la predisposicion de
factores genéticos, las lesiones tubulointersticiales, la obesidad, el sindrome
metabdlico (SM), los hébitos tdxicos y la albuminuria. Esta ultima, es considerada

como el factor mas determinante asociado a la disminucién de la TFG anual.

Otros factores relacionados con el trastorno del metabolismo como la anemia
ferropénica (23), del fésforo (24) y la acidosis (25) estan asociadas a un factor
desfavorable de la progresion de la ERC.

El estudio ARIC (Atherosclerotic Risk in Communities study), valor6 a 691
pacientes que presentaron SM tras un periodo de observacién de nueve afios. En ellos
comprobaron, tras ajustar por el desarrollo posterior de DMT2 o de HTA, cémo los
pacientes con SM tenian un riesgo relativo incrementado (RR, 1,24) de padecer ERC
(filtrado glomerular < 60 ml/min) con respecto a la poblacion que no presentd SM
(26).

1.9.Funcion renal estimada

La estimacion de la tasa de filtracion glomerular (TFGe) es la mejor aproximacion a
la funcién renal global. Para obtener este dato, se puede medir el clearance, definido
como el volumen de plasma en que una sustancia es depurada por unidad de tiempo.
La creatinina es el mejor biomarcador enddgeno para obtener la tasa de filtracion
glomerular estimada (27,28).

A su vez, se han creado ecuaciones que permiten adquirir un resultado con la
combinacion de la creatinina y otras variables dependientes del paciente como el peso,
larazay laedad (29,30). Sin embargo, esta prueba hace una estimacién con un margen
de error de entre el 5 y el 20%. Por este motivo, cuando se necesita saber estrictamente

el dato real, se usan otros métodos directos de calculo de TFG (31).



1.10. Funcidn renal medida (iohexol)

La clearance de una sustancia ideal, esto es, que se filtre exclusivamente a nivel
glomerular, sin ser reabsorbida ni secretada, es lo que se entiende como medicion de
la tasa de filtracion glomerular (TFGm) (32). El iohexol es considerado como el mejor
marcador para la TFGm (gold standard). La prueba se realiza a lo largo de la mafiana
por puncién en el dedo de la sustancia yodada recogiendo muestras cada 30-60 minutos

dependiendo de las mediciones previas (31).

2. Obesidad

2.1.0Obesidad como factor de riesgo

La obesidad es un sindrome caracterizado por la acumulacion excesiva de grasa,
capaz de afectar a la salud y al funcionamiento del individuo (33). Para su
clasificacion, segun la OMS, se utiliza el indice de masa corporal (IMC), que responde

a la formula: peso [kg] / altura? [metros] (tabla 4):

TABLA 4. CLASIFICACION DE OBESIDAD SEGUN LA OMS

CLASIFICACION IMC (kg/m?) RIESGO
Normal 18.5-24.9 Promedio
Sobrepeso 25-29.9 Aumentado
Obesidad grado | 30-34.9 Moderado
Obesidad grado 11 35-39.9 Severo
Obesidad grado 111 >40 Muy severo

Definicion de obesidad y riesgo segin la OMS.

Un IMC es uno de los principales factores de riesgo para el desarrollo de
enfermedades no trasmisibles como: ECV, ERC, diabetes, trastornos del aparato
locomotor y diferentes tipos cancer (35,36). Especificamente, la obesidad desarrolla
una serie de efectos que pueden impactar directamente en la disminucién de la

funcionalidad de los rifiones, aumentando el riesgo de padecer ERC como ser: la



inflamacion (37), el estrés oxidativo (38), la dislipidemia (39), la activacion del
sistema renina-angiotensina-aldosterona (40), incremento en la produccién y
resistencia a la insulina (41). Todos estos efectos resultan en cambios patolégicos en
estos 6rganos produciendo un aumento de grasa del seno renal (42) provocando asi un

aumento de la tension glomerular (43).

2.2.0besidad y ERC: qué obeso est4 a riesgo

El riesgo de padecer ERC siendo previamente obeso es alto. Las consecuencias de
la obesidad como la hiperfiltracion compensatoria (usada para satisfacer la demanda
metabdlica), la diabetes, las insuficiencias cardiorrespiratorias y la disfuncionalidad,
provocan lesiones renales, que derivan en mayor riesgo de desarrollar ERC a largo
plazo (44).

En 300.000 adultos de la poblacion general, se observo que el incremento del IMC
se asocia a un mayor riesgo de padecer ERC. Los obesos tipo | tienen un riesgo relativo
de 3.57, los obesos tipo 11 de 6.12 y los obesos tipo 111 de 7.07. No obstante, no siempre
la relacion entre obesidad y ERC es directamente proporcional, puesto que el aumento
poblacional de la obesidad no se ha reflejado en el aumento de ERC. Por consiguiente,
no todos los pacientes con obesidad tienen la misma probabilidad de sufrir esa
patologia. Sin embargo, si es importante identificar el subgrupo de obesos con altas
probabilidades de padecer ERC para conseguir un diagnostico precoz y disminuir asi
la incidencia de la enfermedad renal terminal mundial (44).

2.3.0besidad como factor de progresion

Al igual que el factor de riesgo, la relacion entre la obesidad y la ERC en cuanto a la
progresion de la ERC no es siempre directamente proporcional. El conjunto de
patologias consecuentes a la obesidad, suelen aumentar la alouminuria y disminuir
como resultado la FG de los rifiones, sin embargo, aun sigue siendo un tema

controversial.

Una cohorte de 453.496 pacientes, observé que un IMC mayor de 35 kg/m?, se asocia
a una mayor disminucion de TFG, principal factor en la progresion de la ERC (45).
Sin embargo, otros estudios prospectivos no hallaron que un IMC elevado se asociara

con peor progresion de la funcion renal (46-48).



3. Sindrome metabolico (SM)

3.1.Definicién y caracteristicas del SM

Segun el Programa Nacional de Educacion sobre el Colesterol — Tercer Panel de
Tratamiento para Adultos (NCEP — ATP I111), se define el SM como la coexistencia en
un mismo paciente de factores de riesgo de enfermedad renal y cardiovascular:
dislipemia aterogénica (triglicéridos altos y LDL alto), hipertension, resistencia a la
insulina y obesidad (tabla 5) (49). De acuerdo con esta guia, la presencia de 3 0 méas

de estos 5 factores, son indicativos de SM.

CARACTERISTICA DEFINICION
Obesidad > 30kg/m?
Triglicéridos >150 mg/dL
Colesterol (HDL) 69 zgg rrnngllc(ijll__
Hipertension > 130/85 mmHg
Resistencia insulina >100 mg/dL

Cinco factores caracteristicos del SM.

La patogénesis de este sindrome es compleja y aln no esta clara, sin embargo, dos
caracteristicas parecen ser las mas destacables, la resistencia a la insulina y la
distribucion anormal de la grasa (obesidad central). Otros factores como el perfil
genético, sedentarismo, envejecimiento y la desregulacion hormonal pueden estar
implicados en el desarrollo de este sindrome (50). Dado que el SM es tres veces mas
comun que la diabetes, se estima que una cuarta parte de la poblacién mundial esta

afectada con este sindrome (51).



3.2.SM como factor de progresion de la ERC

El SM es un factor de riesgo independiente, que incide en el desarrollo de dafio renal,
existiendo una relacion proporcional entre el nUmero de componentes del SM y la
prevalencia de ERC. Los pacientes con 1 o 2 de los factores de SM, tienen el doble de
probabilidad de padecer albuminuria, mientras que los individuos con 3 0 més de
factores, cuentan con un 130% de probabilidad de padecerla (52).

Un estudio de corte transversal del NHANES Il (Thrird National Health and
Nutrition Examination Survey), demostré que la poblacion (n=6217), poseia una
asociacion significativa entre el SM y la presencia de dafio renal crénico, aun ajustando

edad, sexo y otros factores de riesgo (53).

Sin embargo, debido a las limitaciones metodoldgicas, ain no ha sido posible
demostrar si el SM es causa o efecto del dafio renal crénico. La evidencia actual sugiere
que el SM actua sinérgicamente aumentando el riesgo de dafio renal. La prevalencia
de microalbuminuria o la disminucion de la FG, aumentan progresivamente, al

incrementar el nimero de factores de riesgo (53).

4. Ejercicio terapéutico

4.1.;Qué es?

Se define el ejercicio fisico (EF) a la actividad fisica planificada, estructurada y
repetitiva, que tiene por objetivo la mejoria 0 el mantenimiento de uno 0 mas
componentes de la forma fisica del individuo. La forma fisica es el resultado de la
actividad fisica (AF), resultando en la capacidad para desarrollar las actividades diarias

con vigor y diligencia, sin fatiga.

En Espafia, se estima que un 40% de la poblacién adulta no practica EF en su
tiempo libre. Especialmente, Andalucia y Canarias, son las dos comunidades que
muestran unos mayores niveles de sedentarismo. Afortunadamente, en los ultimos
afios, se ha detectado un ligero incremento de la prevalencia de actividad fisica en
Espafa (54).
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4.2.Ejercicio terapéutico y principio FITT. Prescripciones mas comunes:

ejercicio aerobico y de fuerza.

El ejercicio terapéutico es la realizacion sistematica o ejecucion de movimientos

fisicos planificados por un profesional sanitario en actividades destinadas a permitir al

paciente remediar o prevenir deficiencias de las funciones y estructuras corporales,

mejorar las actividades y la participacion, reducir el riesgo, optimizar la salud general,

mejorando su condicidn fisica y bienestar. La “dosis” de este tipo de ejercicio se basa

en el principio FITT, que engloba los siguientes factores (55):

Frecuencia: numero de veces que se realiza el ejercicio (normalmente a la
semana).

Intensidad: nivel de esfuerzo que implica para el individuo realizar el
ejercicio (leve, moderada y vigorosa).

Tiempo: hace referencia a la duracion de la sesion (normalmente en
minutos/dia).

Tipo: modalidad especifica de ejercicio que realiza el individuo (ejercicio
aerobico, ejercicio anaerdbico, ejercicio de fuerza, ejercicio de flexibilidad,

etc.).

Por otro lado, existen diferentes tipos de ejercicio que varian o se complementan

segun las condiciones fisicas de la persona. Las modalidades de ejercicio mas comunes

y con grandes y demostrados resultados para la salud son:

Ejercicio aerdbico: implica el movimiento continuo y repetido de los grandes

grupos musculares en conjunto; por lo que el organismo utiliza gran cantidad
de oxigeno como combustible y produce grandes cantidades de ATP (andar,
correr, nadar, montar en bicicleta, etc.). Este tipo de ejercicio es ideal para
reducir la grasa corporal.

Ejercicio de fuerza: implica la capacidad del masculo para generar tension y

superar la fuerza contraria, por lo que el organismo trabaja anaerobicamente
(levantamiento de pesas, bandas elasticas o el propio peso corporal). Este
tipo de ejercicio es ideal para desarrollar y fortalecer tanto la musculatura

como las articulaciones y los huesos.
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4.3.Adherencia terapéutica al ejercicio

Se define la adherencia terapéutica como el grado en que el comportamiento de una
persona se corresponde con las recomendaciones acordadas de un prestador de

asistencia sanitaria (56,57).

La OMS considera que, la falta de adherencia terapéutica es un tema prioritario de
salud publica en los pacientes con enfermedades cronicas, por las consecuencias tanto

clinicas, como econémicas que derivan de ella (58).

Para este tipo de pacientes suele ser dificil cumplir correctamente los tratamientos
prescritos, ya que suelen ser pacientes de edad avanzada y con pluripatologias (59).
Por esta razon es fundamental fomentar la motivacion y la implicacion con el

tratamiento (60).

4.4.Ejercicio fisico, obesidad y SM en pacientes con ERC

Antiguamente, el ejercicio fisico no estaba recomendado en pacientes con ERC, pues
se creia que aumentaba la proteinuria y se consideraban pacientes fragiles (53). Los
pacientes enfermos de ERC tienen altas probabilidades de presentar limitaciones en la
actividad fisica y menor calidad de vida que la poblacién general debido a alteraciones

en el aparato locomotor como la osteoporosis y la pérdida de masa muscular (61,62).

En 2009, se encontro que la inactividad fisica en personas con ERC se asocia a mayor
prevalencia de obesidad y SM, provocando menor funcionalidad y mayor riesgo de
mortalidad, por tanto, su implementacion en este campo se hace primordial (54,55).
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REVISION BIBLIOGRAFICA

1. Justificacion

Debido al auge de la incidencia de la ERC en la poblacion mundial, es de gran
importancia buscar tratamientos a la enfermedad que disminuyan su progresion,
reduciendo, por ende, sus derivadas consecuencias (ECV, malestar general, anemia,

insomnio, didlisis, trasplante) que eleva los costes sanitarios de forma considerable.

2. Hipotesis
El ejercicio supervisado en pacientes con ERC establecida, es una herramienta
terapéutica viable para mejorar los pardmetros de funcién renal a traves de la

correccion de los factores del sindrome metabdlico.

3. Objetivos
3.1 Obijetivo Principal

o Determinar la efectividad de las intervenciones de ejercicio terapéutico
supervisado/monitorizado en los principales parametros renales, como la
proteinuria y la TFGe, en pacientes con ERC (estadio 1-4) y sindrome

metabdlico.

3.2 Objetivos Secundarios

e Analizar el tipo de ejercicio més efectivo para influir en los parametros
de funcion renal teniendo en cuenta su duracion, frecuencia, intensidad
y modo.

e Analizar los cambios producidos en los factores de riesgo cardiovascular
y sindrome metabdlico (obesidad, glucemia, colesterol, triglicéridos,
HbAlc, entre otros).

e Estudiar la eficacia de los métodos de adherencia utilizados para pautar

el entrenamiento dirigido a pacientes con ERC.

4. Metodologia

Para recabar informacion bibliografica sobre la intervencion con ejercicio fisico en
enfermos renales, se ha realizado una busqueda en las siguientes bases de datos:
PubMed, Pedro, Scopus, Web of Science (WQOS) y SportDiscus.
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A partir de estas bases de datos, se aplicaron diferentes filtros (descritos en la tabla

6) y diferentes combinaciones de palabras clave con los operadores booleanos

existentes. A continuacion, se procedio a la seleccién de articulos segun los criterios

de inclusién y exclusion establecidos previamente. Posteriormente, se eliminaron los

duplicados y se guardaron aquellos que se consideraron validos, obteniendo finalmente

los articulos relevantes en el campo de estudio.

Los criterios de inclusion y exclusion que se determinaron fueron los siguientes:

a) Criterios de inclusion:

a.

=)

a o

o Q —Hh o

Estudios que se hayan publicado en los Gltimos 10 afios (2012-2022).
Estudios disponibles en inglés.

Estudios realizados en humanos.

Pacientes de ambos sexos.

Pacientes mayores de 18 afios.

Pacientes con sobrepeso (<24 kg/m?).

Pacientes capaces de realizar ejercicio fisico.

Pacientes con enfermedad renal cronica (preferentemente estadios 2, 3
y 4).

Ensayos clinicos aleatorizados.

Estudios cuya intervencidn sea el ejercicio fisico principalmente.
Estudios cuya intervencion minima sea de 3 meses.

Estudios cuyos resultados describan cambios en los pardmetros

renales.

b) Criterios de exclusion:

a.
b.

Pacientes con enfermedad renal terminal o en dialisis.

Estudios cuyos resultados se basen en cambios fisicos u otros
parametros no renales exclusivamente.

Estudios retrospectivos.

Metaanalisis y revisiones bibliograficas.
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4.1. Estrategias de busqueda

Una vez establecidos los criterios, se realiz6 la busqueda de los estudios de
intervencion con ejercicio en pacientes con ERC. Para ello, se utilizaron las siguientes
palabras claves: “Renal Disease”, “Exercise training”, “Glomerular filtration rate”,

“Adherence” y “Albuminuria”.

Cumpliendo con las palabras claves escogidas y los correspondientes operadores

booleanos, se obtuvieron un total de 745 articulos.

BASE DE DATOS FILTROS EMPLEADOS

Afio de publicacion: 2012 - 2022
PubMed Idioma: inglés

Tipo de articulo: clinical trial

Ano de publicacion: desde 2012

Pedro
Tipo de articulo: clinical trial
Scopus Ao de publicacion: 2012 — 2022
Idioma: inglés
WOS Ano de publicacion: 2012 — 2022

Tipo de articulo: clinical trial

Afio de publicacién: 2012 — 2022
SportDiscus Idioma: English

Limitar a: Publicaciones arbitradas

Una vez obtenidos estos resultados, se aplicaron los filtros adecuados en cada una de

las bases de datos se descartaron un total de 605 articulos:

e 189 fueron descartados aplicando el rango de fechas.
e 388 fueron descartados limitando a ensayos clinicos.

e 19 fueron descartados por no ser articulos de acceso abierto.
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Se obtuvieron asi 140 articulo que fueron analizados segun los criterios de inclusion y
exclusion descritos previamente. Un total de 127 articulos fueron descartados

definitivamente:

e Los articulos incluyeron pacientes con enfermedad renal severa o terminal,
0 en proceso de dialisis: 11

e Los articulos no estudiaron parametros renales: 104.

e Los articulos se basaban en estudios realizados en animales: 6.

e Los articulos incluyeron pacientes menores de edad: 1.

e Los articulos no realizaron una intervencion de mas de 3 meses: 2

e Los articulos estudiaban pacientes sin SM/obesidad: 1.

[ Busqueda bibliogréfica ]
l

(renal disease) AND (exercise training) AND (glomerular filtration rate)

v v v v v
PubMed ] [ Pedro ] [ Scopus ] [ WOS ] [ SportDiscus ]
v v v v v
500 17 87 16 1 resultado,
resultados, resultados, resultados, resultados,
92 12 8 13 el cual no
4 no no 1r.10 no cumpli6 los
cumplieron cumplieron cumplieron cumplieron T
criterios. criterios. criterios. criterios. ;
v v v v v
8 resultados 5 resultados, 6 resultados* 3 resultados, Ningin
(2%) (2%) resultado
\ \
v

12 articulos finales.

*repetidos en otra base de datos.



5. Resultados

Una vez elegidos los 12 articulos finales, se procedi6 al anlisis de las variables y
parametros estudiados, con el fin de poder comparar los resultados en una tabla
comparativo con todos los estudios implicados. Se tuvo en cuenta de manera especifica
en el anlisis, el tamafio muestral, el estadio de ERC, la duracion de la intervencion, el

tipo, la adherencia, las diferentes variables estudiadas y los resultados obtenidos.

17



18



Autor/es

Afo

Bohlke M.,
et al.
2022 (63)

Uchiyama
K., etal.
2021 (64)

Corréa H.L.,
et al.
2020 (65)

Shi C., etal.
2019 (66)

Watson XL.,
et al.
2018 (68)

Barcellos
FC. etal.
2018 (69)

Muestra

(n)

150,
l: 76
C:. 74

46,
I: 23
C: 23

90,
11:30
I: 30
C:30

150,
I: 75
C:75

41,
l1: 21
I: 20

150,
l: 76
C: 74

Edad
(x/anios)

IMC
(kg/m?)

66
29

73
24

60
31

48
25

63
30

65
30

TABLA 7: RESULTADOS DE LA REVISION BIBLIOGRAFICA.

Estadio
ERC

3b-4

Duracion

(meses)

3y

84

3y

Intervencion

EA 60" (3d/sem)

EA 30" (3d/sem, 40-60% FCrax) +
ER 1 GM (10 reps/d)

I1: ER 3 sets/8-12 reps (50-80%1-
RM).

I>: ER 3 sets/8-12 reps (30-50%1-
RM).

EA 30" (3d/sem) REF (67)

11 EA 30" (70-80% FCrax) +
ER 3 sets/12-15 reps (70%1-RM).
I,: EA 30" (70-80% FCiax.).

EA 60" (3d/sem) +
ER.

Adh (%)

n.e.

EA: 92
ER: 96

EA + ER:

87

n.e.

n.e.

88

72

Variables

IMC, TG?, CT,
HDL, LDL, GB,
TFGe".

IMC, CC, TG
HDL, LDL,
HbAlc, TAS,
TAD, TFGe, Alb.

IMC, MM?, MG,
TASS, TADS, FC,
TFGe®.

IMC, P, CC, TGY,
CTY, HDL, LDL,
HbA1cY, TASY,
TAD, TFGe*
PURY.

IMC, MM, TG,
CT, HbAlc, TAS,
TAD, TFGe, Alb.

IMC, P, CT, HDL,
LDL, GBY, TAS,
TAD, TFGe.

Resultados

Solo TG y TFGe fueron
significativos.

No significacion en los
pardmetros estudiados.

Se obtuvieron resultados
significativos en todos los
parametros estudiados excepto
en: IMCy FC.

Significacion en los parametros
renales y metabdlicos (a
excepcion de HDL y LDL)

No se encontraron resultados
signficativos excepto en el valor
de MM.

Excepto la significacion del
valor de GB, no se encontraron
resultados destacables.
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TABLA 7: (continuacion)

Hiraki K. et 36,

) 69 EA 30" (8000-10000 pasos/d) + No significacion en los
al. I: 18 3-4 12 n.e. TFGe, PUR, Alb. ) .
2017 (70) C 18 24 ER 20-30 reps/GM (3d/sem). parametros estudiados.
. . IMC, P, MM, MG,
~(EEy O S 66 1B B ebiszm) TG, CT HDL, No significacion en los
et al. 11: 18 2-4 3-12 ER 20-30" (3d/sem). n.e. b ; diad
2016 (71) I, 18 37 1,: dieta LDL, HbAlc, Cr, parametros estudiados.
' ) ' TFGe, PUR.
Szulinska 44, . , P
Metdl 17 g 128 o e, TFGe, Alb parémetios estuciacos
2016 (72) 1221 2 ' P :
Nylen ES. et 128, P, GBY, HbA1c!
al. e o 1-3 3 EA + ER 60" (80% FCrs.). ne. TAS, TAD,Cr,  ametos metabolicos GB,
2015(73) 37 ' TFGe, Alb. g :
IMCY, P, CCY, CT, El grupo | presentd menor
Gsrf”g’t"glod |-22’o 53 R EA 20 — 40 (3d/sem) + 79 HDL, LDL, TAS,  deterioro de TFGe. Ademés, se
201'4 (745 C 10 28 ER 2 sets/10rep (80%1-RM). TAD, FC, Cr, hallaron resultados significativos
' TFGe. en IMCy CC.
d d d
Shi ZM. et 21, 69 T?_DEJ T}:gdl‘ ! Resultados significativos en
al I: 11 3 3 Tai Chi 457 (3-5d/sem). n.e. 4 ed todos los pardmetros estudiados
_ ) TAD, FCY, Cr,
2014 (75) C: 10 TFGed excepto la Cr.

I: Grupo Intervencion; C: Grupo Control; EA: Ejercicio Aérobico; n.e.: no especificada; IMC: indice de Masa Corporal; TFGe: Tasa de Filtracion Glomerular estimada; TG: Triglicéridos; CT: Colesterol
Total; HDL: lipoproteinas de alta intensidad; LDL: lipoproteinas de baja intensidad; GB: Glucosa Basal; FCmax.: Frecuencia Cardiaca Maxima; ER: Ejercicio de Resistencia; GM: Grupo Muscular; TAS:
Presion Arterial Sistélica; TAD: Tension Arterial Diastélica, HbAlc: Hemoglobina Glicosilada; Alb: Albuminuria; CC: Circunferencia Cintura; 1-RM: Repeticion Maxima; FC: Frecuencia Cardiaca; PUR:
Proteinuria; Cr: Creatinina. MM: Masa Magra. P!: no describe IMC pero define pacientes >100kg.

a:0,04; :0.0033; ¢:0.0001; 9:0.05; €:0.01.
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5.1 Descripcién general

Los articulos escogidos para el analisis que cumplieron con los criterios establecidos
fueron 12. La totalidad de pacientes fue 912 con una media de edad de 62 afios. Todos
los pacientes incluidos tenian ERC estadio 1-4, predominando el estadio 3. La mayoria
de los estudios incluyeron a pacientes con un IMC superior a 25 (sobrepeso-obesidad)
exceptuando a 2 de ellos (64,70). La mitad de los estudios tuvieron una duracion media
de 3 meses (64,68,69,72,73,75), mientras que la duracion de los restantes oscild entre
6-12 meses (63,65,70,71,75) a excepcion de uno de ellos (66), que marcd una

diferencia de 84 meses de duracion.

La intervencion con ejercicio en la mayoria de los estudios consistio en ejercicio
aerobico combinado con entrenamiento de resistencia. Solo 3 de los estudios
practicaron un tipo de entrenamiento aislado: 2 EA (63,66) y 1 ER (65). El tipo de
ejercicio aerdbico pautado fue principalmente caminar a paso ligero, ciclismo o andar
en tapiz rodante. La duracion de la intervencion de EA oscild entre 20-60 minutos con
una frecuencia semanal media de 3 dias, a excepcion de uno de ellos (70). La
intensidad del EA solo se registré en 3 estudios, 40-80% FCmax. (64,68,73). Por su
parte, el ER pautado en 9 estudios (64,65,68—71,73-75), consistio en 1-3 sets de entre
8-15 repeticiones, a excepcién de uno de ellos (70). La frecuencia semanal media fue
de 3 dias a la semana con una intensidad aproximada del 70%21-RM. Por dltimo, la
adherencia al ejercicio solo fue valorada en 5 de los 12 estudios analizados
(64,68,69,72,74), llegando a completar aproximadamente el 75-85% de las sesiones
pautadas. En el resto de los ensayos, este parametro se determiné de forma subjetiva

o0, simplemente, no fue analizado.

Respecto a las variables a considerar en el analisis, destacan las variables
antropométricas que incluyen: IMC, PESO, CC, MM y MG, las metabdlicas que
analizan: TG, CT, HDL, LDL, GB, HbAlc, TAS, TAD y FC, y las renales,
principalmente, Cr, TFGe, PUR. A este respecto se realizara un anélisis méas detallado

de cada subgrupo a continuacion:
5.2 Parametros antropomeétricos:

En relacion a los 12 articulos finales, el IMC ha sido estudiado en seis (63-66,71,74),
siendo significativo en uno de ellos (p=0.005) (74). Por su parte, la CC ha sido

estudiada en 2 (65,74) de los incluidos siendo significativa en uno de ellos (p=0.05)
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(74). La MG, por su parte, se estudid en dos (65,66,71,74), resultando significativo en
uno de ellos (p=0.00001) (71). Las variaciones del peso fueron descritas en cinco de
nuestros articulos (66,69,71,73,74), aunque en ninguno de ellos hubo cambios
significativos. La MM, estudiada en tres articulos (65,68,71), fue significativa en dos
(p=0.0001, p=0.01) (65,68).

5.3 Variables metabdlicas:

De los cuatro articulos que analizaron los TG, tres de ellos obtuvieron resultados
significativos (63,64,66,75), (p=0.04, p=0.05 y p=0.05). EI CT, analizado en la
mayoria de los articulos, solo fue significativo en dos (p=0.05) (66,75). Las variaciones
en el HDL y el LDL, solo fueron significativas en uno (p=0.05) (75) de los siete
estudios en los que fueron analizados (63,64,66,69,71,74,75). La GB (63,66,69,73),
fue significativa en tres articulos (p=0.05) (66,69,73). Asimismo, la HbAlc
(64,66,68,71,73), resultd significativa en dos de los cinco en los que fue analizada
(66,73).

La TAS y TAD, ambas analizadas en ocho de los doce estudios, obtuvieron un
cambio significativo en tres y dos respectivamente (p=0.0001 y p=0.05) (65,66,75).
Por altimo, la FC, estudiada en solo cuatro estudios (65,68,74,75), resulto significativa
en uno (p=0.05) (75).

5.4 Variables renales:

El pardametro de Cr fue analizado en tres de los estudios (73-75), sin resultar
significativo en alguno. La TFG, criterio de inclusion principal, fue estudiada en todos,
resultando significativo en 4 de estos (p=0.0033, p=0.0001, p=0.05 y p=0.5)
(63,65,66,75). Por su parte, la PUR/AIb fue analizada en siete (64,66,68,70,72,73),

obteniendo solo un valor significativo en uno de ellos (p=0.05) (66).

6. Discusion

Los resultados principales de nuestra revision revelan que el ejercicio no es
influyente en la ERC en términos de mejora respecto a los parametros renales. Sin
embargo, su influencia en los pardmetros metabolicos y antropométricos parece
obtener mejores resultados, influyendo de manera positiva en la enfermedad renal. Sin

embargo, debemos interpretar los resultados con cautela, pues, los estudios actuales
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cuentan con diferentes limitaciones como ser la no supervision del EF en los pacientes
incluidos en los grupos de intervencion, representando un condicionante para
conseguir los cambios reales en el estilo de vida de los pacientes, y, por tanto,
garantizar los objetivos fijados y los resultados deseados. Asimismo, el periodo de
seguimiento es relativamente corto, y el tamafio muestral escaso, lo que hace dificil

obtener resultados concluyentes.

Se sabe, que el ejercicio intenso podria desencadenar un incremento de proteinuria
(76), no obstante, en la revision realizada, la practica de ejercicio fisico moderado no
condujo en ninguno de los estudios a un mayor grado de proteinuria
(64,66,68,70,72,73). Ademas, la intervencion con EA o ER redujo significativamente
la mayoria de los parametros antropometricos y metabdlicos (IMC, MG, HbAlc, CT,
FC, TG) siendo comparable a intervenciones similares con ejercicio terapéutico como

herramienta de intervencion (74,77).

Los efectos sobre la calidad de vida son de vital importancia. Los sintomas propios
de la enfermedad limitan las actividades fisicas del paciente, por lo que intensifica el
dolor y el sedentarismo, y consecuentemente, el paciente realiza una valoracién
desfavorable de su estado de salud (82). Por este motivo, un programa individualizado
de ejercicio terapéutico mejora el componente fisico y psicologico del paciente,

mejorando la calidad de vida de este y la percepcidn de su estado de salud (83-85).

En definitiva, la practica de ejercicio fisico moderado, ofrece beneficios para la salud
del enfermo renal. Su practica no aporta ningln efecto adverso en ninguno de los
estudios, por lo que podria ser considerado como una herramienta segura y de primera
eleccion para tratar a pacientes con ERC. Por este motivo, se deben realizar ensayos
clinicos de larga duracion para concluir de forma especifica el beneficio real de la

intervencion en pacientes con enfermedad renal crénica.

7. Conclusion

El entrenamiento fisico supervisado es una herramienta segura para reducir las
consecuencias de la ERC. Sin embargo, aln no hay evidencia suficiente para afirmar
que el ejercicio terapéutico es una estrategia potencialmente viable para mejorar la

funcion renal o enlentecer su progresion.
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Se necesita la realizacion de ensayos clinicos aleatorizados con mayor tamario
muestral y con un seguimiento a largo plazo. Teniendo en cuenta que es una terapia de
bajo coste, realizando una prescripcion de ejercicio efectiva e individualizada, podria
situarse como un tratamiento para aquellos pacientes no sometidos a dialisis con ERC,
puesto que, si bien los resultados en los parametros renales no estan bien estudiados,
su influencia a nivel metabdlico y antropométrico si ha quedado ampliamente

demostrada.
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PROYECTO PILOTO:

EJERCICIO TERAPEUTICO Y
ENFERMEDAD RENAL CRONICA

1. Introduccion

La Enfermedad Renal Cronica constituye un problema de salud mundial
actualmente. La incidencia y prevalencia de la misma ha aumentado en las 3 tltimas
décadas, asi como los costes derivados del tratamiento. La evidencia indica que, la
enfermedad puede ser prevenida mediante un diagnostico temprano, o retrasada con

un tratamiento oportuno (86).

No fue hasta la década de los 90, que los datos epidemioldgicos demostraron que,
las complicaciones de la enfermedad se presentaban de forma constante,
independientemente de la causa primaria de la enfermedad. Y ya entrados los 2000, la
National Kidney Foundation’s Kidney Disease Outcomes Quality Initiative (KDOQI),
publicd una serie de caracteristicas especificas de la enfermedad, la cual concluia por

fin una definicion operativa de la ERC (87).

En estos Ultimos 10 afios, ha habido un cambio de paradigma en el papel del ejercicio
fisico como medicina, y como tal, es considerado actualmente como la clave en el
tratamiento de varias condiciones médicas y enfermedades cronicas tales como la
ERC.

Los efectos favorables para la salud del ejercicio fisico deben ser considerados en
los sistemas de salud y crear una infraestructura necesaria para garantizar que el

ejercicio se puede recetar como medicina a la enfermedad (88).

2. Hipotesis

Si la obesidad y el SM se relacionan con un mayor riesgo de progresion de la
enfermedad en los casos con ERC establecida, la reduccion del peso y la mejoria de
los parametros del SM con ejercicio controlado, tendran una influencia positiva en
parametros de funcién y dafio renal: disminucién en la proteinuria y cambios en la tasa

de filtracion glomerular.
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3. Objetivos
Analizar:
« El efecto del ejercicio fisico sobre los pardmetros del SM en los pacientes con
ERC.
« El efecto del ejercicio en la TFG.
« El efecto del ejercicio en la disminucion de la albuminuria.
« La interaccion entre los cambios inducidos por el ejercicio y los parametros
de la funcion renal.

« La adherencia al tratamiento durante el periodo de intervencion.
4. Metodologia

Estudio prospectivo con una duracién de 6 meses, el que los pacientes con IMC >
27kg/m? con ERC y SM seran tratados con el programa de ejercicio individualizado
para analizar el resultado en el FG y la proteinuria.

4.1. Criterios de inclusion

« Mayor de edad.
« ERC secundario a glomerulopatias primarias, poliquistosis renal, monorrenos,
nefropatia diabética, nefropatia tubulointersticial cronica.
 FG entre 30 y 70 ml/min/sup.
« Estabilidad de la FG de minimo 6 meses.
« Capacidad para realizar ejercicio.
o SM segln IDF (International Diabetes Federation):
o Circunferencia cintura: >94 cmen &'y >80 cmen .
o Dos 0 mas de los siguientes factores:
= Glucemia basal >100 mg/dL o DMT2 diagnosticada.
= HDL <40 mg/dL en hombres, <50 mg/dL en mujeres.
= Trigliceridos mayor o igual a 150 mg/dL.
= Presion arterial mayor de 130/85 mmHog.

4.2. Criterios de exclusién

« Condiciones clinicas que imposibiliten la capacidad para realizar ejercicio:
inestabilidad clinica, infeccion activa, cancer, ECV aguda, ERC avanzada o

hipertension pulmonar.
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« Incapacidad para entender el protocolo.
 Enfermedad psiquiétrica grave.
« Alergia al iodo.

« Mérbido (IMC>40) o candidato a cirugia bariatrica.

4.3. Evaluacién antes del tratamiento

« Intervencion y cuestionario de actividad fisica: después de revisar que todos
los criterios de inclusion se cumplen y no existe ningun criterio de exclusion,
todos los pacientes deberan someterse a una entrevista personal para evaluar
su actividad fisica global, usando el cuestiOonario de actividad fisica general
descrito por la Organizacion Mundial de la Saludad (OMS).

o Actividad en el trabajo.
o Actividades recreacionales.

o Movilidad para desplazarse.

Adicionalmente, el investigador principal explicara la importancia del ejercicio
y su relacion con la salud enfocandose en la enfermedad renal cronica,
incluyendo consejos de salud y explicacion del proceso. Las diferentes esferas
tales como las psicoldgicas, logisticas y cognitivas seran tomadas en cuenta. Al
final de la explicacidn, se entregara le consentimiento informado del estudio y si
estan de acuerdo, lo firmaran. Los participantes asistirdn a una sesion de 30
minutos en la que el fisioterapeuta explicara los diferentes tipos de ejercicios a

realizar durante el estudio.

« Parametros metabdlicos y renales: se extraeran muestras de orina y de sangre
para determinar los siguientes examenes:
o Hemograma
o Bioguimica: creatinina, LDL y HDL colesterol, triglicéridos, &cido
arico, enzimas hepaticas (AST, ALT), albumina y glucosa.
o Albuminuria/proteinuria en orina de 24h.
o Tasa de filtracion glomerular medida con iohexol.

o Tension arterial.

« Medidas antropomeétricas:
o Pesoy talla: se les pesard con una bascula digital calibrada previamente

y sin zapatos.
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o Indice de Masa Corporal (IMC): division del paso en kg entre la talla
en metros elevada al cuadrado. El punto de corte es bajo los estandares
de la OMS; para nosotros: >27 kg/m?.

o Composicion corporal: este método resulta mas preciso para determinar
la obesidad dado que describe méas adecuadamente la distribucion de
proteinas, grasa, musculo, huesos y agua corporal.

o Circunferencia de cintura: en las mujeres, la medicion de la
circunferencia abdominal se realiza en la parte mas estrecha del cuerpo
entre el torax y la cadera. En los varones, se realiza a nivel del ombligo.

o Circunferencia de las caderas: sera medida como la circunferencia
méaxima alrededor de los gluteos y posteriormente a nivel de los
trocanteres mayores en centimetros.

o Ratio cintura-cadera: es el resultado de la division de la circunferencia

del abdomen por la circunferencia de la cadera.

4.4. Evaluacion durante y después del tratamiento

« Parametros metabdlicos y renales (exactamente igual que en el momento
inicial).

« Medidas antropométricas (exactamente igual que en el momento inicial).

Basal M1 M2 M3 M4 M5 M6

Criterios 4

Cuestionario v
Laboratorio v v v 4
Antropometria Y v Y Y Y v Y
Funcién renal 4 v 4
.. v v v v v v v

Ejercicio

Adherencia v v 4 4 4 4 4
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5. Tratamiento / plan de trabajo
La pauta de tratamiento marcada para cada paciente sera individualizada basada en
el cuestionario de actividad fisica y el estado fisico del paciente de forma

individualizada. Se combinara el ejercicio aerdbico y el ejercicio de fuerza.

5.1. Entrenamiento aerdbico

Al inicio, todos los pacientes comenzaran con cualquier forma de ejercicio aerdbico
ritmico prolongado que utilice grandes grupos musculares y causa aumentos
sostenidos en la frecuencia cardiaca, tales como: caminar a paso ligero, nada o ir en
bicicleta. La intensidad de dicha actividad sera moderada-alta, correspondiente
aproximadamente al 50 — 80% de su frecuencia cardiaca maxima. La frecuencia del
ejercicio serd de 5 dias a la semana, no pudiendo seleccionar dias consecutivos de
descanso, y la duracion variard en funcion del estado basal del paciente, oscilando

entre los 30 y 90 minutos a criterio de los fisioterapeutas.

5.2. Entrenamiento de fuerza

Cada ejercicio sera prescito y controlado por los fisioterapeutas de forma individual
para conseguir una éptima progresion y adaptacion a la actividad. De forma sencilla,
los ejercicios indicados seran: sentadillas, abdominales, zancadas, planchas, flexiones,

ejercicios de triceps y biceps, ejercicios de lumbares, entre otros.

5.3. Prescripcién basal

Definimos tres posibles tipos de pacientes a los que se les asignara una prescripcion
determinada dependiente de su estado fisico evaluado en la entrevista inicial por los
fisioterapeutas. Finalmente, los pacientes podran ser clasificados en uno de los tres
grupos siguientes:

e Pacientes sedentarios (prescripcion A): aquellos que no realizan ninguna
actividad fisica. El ejercicio aerébico sera de intensidad moderada, durante
30 minutos, 5 veces por semana, combinado con entrenamiento de fuerza de
intensidad baja-moderada (no méas de 15 repeticiones).

e Pacientes con actividad fisica moderada (prescripcion B): aquellos que
realizan alguna actividad fisica 2 o 3 dias a la semana. El ejercicio aerébico
sera de intensidad moderada, durante 45 minutos, 5 veces por semana,
combinado con entrenamiento de fuerza cuya intensidad serd moderada (no

mas de 13 repeticiones).
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Intervencion 6 meses

e Pacientes con actividad fisica frecuente (prescripcion C): aquellos que
realizan actividad fisica mas de 3 dias a la semana. El ejercicio aerdbico sera
de intensidad alta, durante 60 minutos, 5 dias a la semana, combinado con
entrenamiento de fuerza cuya intensidad también serd alta (no méas de 11

repeticiones).

- 30°/5d <15 reps (3 sets). Int. Moderada
- 40-60% FCrax. Descanso: 2°
- 45 /5d <15 reps (3 sets). Int. Moderada
40-60% FCrax. Descanso: 2°
- 60°/5d <11 reps (3 sets). Int. Moderada-alta
40-60% FCrax. Descanso: 2
707 /5d <9 reps (3 sets). Int. Moderada-alta
50-60% FCpax Descanso: 2
80°/5d <7 reps (3 sets). Int. Moderada-alta
50-60% FCrmax Descanso: 2
90°/5d <5 reps (3 sets). Int. Alta
60-70% FCrmax. Descanso: 2
90°/5d <5 reps (3 sets). Int. Alta
70-80% FCrmax. Descanso: 90”
90°/5d <5 reps (3 sets). Int. Alta
70-80% FCrax Descanso: 45”

Diagrama de progresion ideal mensual de ejercicio segln prescripcion inicial.
EA: Ejercicio Aerébico; ER: Ejercicio de Resistencia; d: dias; FCrmax.; reps: repeticiones; Int:
Intensidad.

5.4. Incrementos en el tratamiento

El aumento de la intensidad se indicara en funcion de la adaptacién del paciente al
ejercicio y/o la respuesta clinica (pérdida de peso), siendo mensualmente supervisado

por los fisioterapeutas.

e Adaptacion al ejercicio: vendra definida por la sensacion subjetiva del RPE
(Received Perception Exertion, 0-20). Este proceso de cambios adaptativos
en los diferentes 6rganos y sistemas vendran reflejados en los cambios
producidos en la frecuencia cardiaca, situdndose en torno a un 50-70% de su
FCrmax..
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e Respuesta clinica: descenso de peso en torno al 10%, o al menos,
compensando con un porcentaje de pérdida de masa grasa y ganancia de
masa magra. Se definira en funcion de la pérdida de peso alcanzada que
tendra en cuenta el siguiente objetivo:

M1 M2 M3 M4 M5 M6 TOTAL
-10,5 kg

-3k -25Kk -2k -15Kk -1k -0,5k
g g g9 g g g (=10%)

Los pacientes que cumplen objetivo terapéutico serdn aquellos que alcancen la
prescripcion terapéutica que le corresponde n funcion del tiempo y prescripcion basal.
Aquellos pacientes que no alcancen el objetivo de peso mensual mencionado y
presenten adaptacion adecuada al ejercicio, cambiaran e incrementaran la prescripcion
de forma mensual. Sin embargo, aquellos pacientes no adaptados al ejercicio,
independientemente de su pérdida de peso, permaneceran en la prescripcién anterior.

Los incrementos se realizaran desde la prescripcion basal (A, B o C) asignada.

6. Adherencia

La mayoria de los estudios realizados en la poblacién general muestran que la
intervencion supervisada del ejercicio conduce a un mayor cumplimiento que el
ejercicio sin supervision. Por lo tanto, las medidas para promover el cumplimiento en

los tratamientos de ejercicio son necesarias en este tipo de estudios.

Para el analisis, definiremos la adherencia de forma porcentual en base al grado de
cumplimiento respecto a la prescripcion marcada. Para garantizar el cumplimiento, se

implementaran los siguientes métodos:

o Llamada telefénica una vez a la semana.

« Entrevista individual mensual para reforzar la prescripcion del ejercicio y hacer
los oportunos incrementos en el tratamiento.

« Visitas intermedias segun la necesidad del paciente.

« Uso de un dispositivo electrénico desde el inicio para ver las rutinas del
paciente y el cumplimiento respecto a la prescripcion de ejercicio fisico,
analizando los pardmetros de temporalidad, distancia recorrida, calorias

guemadas, entre otros.
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La adherencia al tratamiento la definiremos segun el porcentaje de cumplimiento del
paciente a la prescripcion marcada, siendo:

« Total: el paciente cumple entre el 70% y el 100% de las sesiones.
« Moderada: el paciente cumple entre el 40% y 70% de las sesiones.

o Leve: el paciente cumple menos del 40% de las sesiones.

7. Resultados preliminares

Para el andlisis de los resultados, se ha tenido en cuenta aquellos obtenidos en los 3
primeros meses de duracion del estudio. EI niUmero de pacientes que finalizaron este
periodo de tratamiento fue de N=23. Por lo tanto, estos resultados suponen un analisis

preliminar del estudio exploratorio de 6 meses EXRED.

7.1.Caracteristicas basales.

Se valoraron un total de 32 pacientes en el cribado inicial, 4 fueron excluidos. La
causa de exclusion fue el no cumplimiento de los criterios de inclusion previamente
descritos (apartado 4.1.).

De los 28 pacientes incluidos, fueron 4 los excluidos por causas médicas (lesion
ligamento cruzado, lesion meniscal, cirugia de ligamento lateral y pie diabético) y 1
por abandono. Finalmente, un total de 23 pacientes completaron los 3 primeros meses:

Cribado Inclusién Total
N:32 i N: 28 i N: 23
4 pacientes no 5 pacientes
cumplen criterios Causas médicas: 4
de inclusion Otras: 1

La media de edad fue de 58.4 + 12, siendo el 70% varones. Todos los pacientes tenian
obesidad-sobrepeso y un 70% (n=16) eran diabéticos (HbAlc 6.6 £ 1.2). En cuanto al
perfil lipidico los pacientes presentaron un nivel de TG 194 + 73.7, LDL 88.1 + 27.4
y HDL 44,9 + 10.7. EI FGm con iohexol fue de 54.7 + 17, con un cociente
albumina/creatina de 785.2 + 917.7. Las enfermedades renales més frecuentes fueron

las glomerulopatias (n=9, 39%) y la nefropatia diabética (n=7, 30%).
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7.2. Evolucion de los pacientes a los 3 meses.

El descenso medio de peso fue significativo (-5.7% = 3.6, p<0.0001). Se observo
una disminucion de la HbAlc (6.6 + 1.2 a 6.0 £ 0.6, p<0.001), de los TG (194 + 73.7
a 135.3 + 58.1, p<0.001) y de la TAD (75.1 + 8.7 a 71.4 + 10.2, p=0.05). Sin una
modificacion significativa del resto de parametros metabo6licos. Los pardmetros de
funcion renal: GF (1.9% + 12.9) y cociente Alb/Cr (3.8% + 59.1), no mostraron una

variacion destacable (Anexo 1).

7.3.Evolucion del peso durante los 3 primeros meses.

De los 23 pacientes, 18 (78%) bajaron de peso >3% Yy en 5 (22%) el peso se mantuvo
estable. En el grupo que bajo de peso, 11 (62%) eran varones, todos eran diabéticos y
17 (97%) obesos (>30 kg/m?). A los 3 meses, la variacion de peso fue de -6.8% + 3.1.
En los pardmetros metabdlicos se observd una disminucion estadisticamente
significativa de la HbAlc (6.4 + 1.1 a6 £ 0.6), TG (de 196.4 + 81.8 a 129.4 + 56.2),
TAS (142.4 + 23.6 a 132.8 £ 19.7) y TAD (75.9 £ 9.2 2 69.8 £ 9.7). El resto de los
parametros analiticos no se modificaron. En los parametros de funcion renal, no se
observaron cambios significativos en el filtrado glomerular (-1.5% =+ 8.7), ni en el
cociente albumina/creatinina (-1.1% = 65.4) (Anexo 2).

7.4. Evolucion del filtrado glomerular durante los 3 primeros meses.

De los 23 pacientes el FG disminuyd en 5 (22%), aument6 en 4 (17%) y no se
modifico en 14 (61%). Para diferenciar los tres grupos se establecié un limite de
modificacion filtrado glomerular > 8% (Anexo 3).

e En el subgrupo en el que disminuyd el FG, 2 (40%) eran varones, 3 (60%)

diabéticos y todos obesos. Todos los pacientes bajaron de peso (-6.6% + 2.9,
p=0.043). Se observdé mejoria significativamente del perfil glucémico
(HbAlc, de 6.6 + 1.3 a 5.9 £ 0.5), sin cambios en el resto de las variables.
Los parametros renales, FG (-12.7% + 4.2) y cociente Alb/Cr (-36.4% + 42.2,
p=0.043) disminuyeron en todos los pacientes.

e En el subgrupo que aumento FG (n=4), todos los pacientes eran varones,

diabéticos y el 75% obesos. Respecto al resto de subgrupos, presentaron un
peor estado metabdlico basal: mayor IMC, cociente C/C, niveles de HbAlc
y TG.
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De los 14 pacientes en los que no se modificé el FG, 10 (71%) eran varones,

mas de la mitad de ellos diabéticos (65%) y todos obesos. En el analisis
estadistico, se unificaron estos dos subgrupos de pacientes. Se encontrd que
la disminucidn del peso e IMC fue estadisticamente significativa (p<0.0001).
En el analisis de parametros metabolicos, la HbAlc y los TG mejoraron
significativamente (p=0.05, p<0.01). No se encontraron cambios importantes

en los parametros de funcion renal.

7.5.Evolucion del filtrado glomerular en relacion con la evolucion del peso.

De los 18 pacientes que bajan de peso, en 5 (28%) el FG disminuy6 y en 13

(72%) no se modifico. Del subgrupo en el que disminuye peso y FG, 40%
eran varones, 60% diabéticos y todos obesos. A los 3 meses, la variacién de
peso fue de -6.6% * 2.9. Se observaron cambios relevantes en el perfil
metabolico respecto a HbAlc (6.6 £ 1.3 a5.9 £ 0.5, p=0.042). En el resto de
los pardmetros no se observaron variaciones importantes. Por su parte, el GF
(-12.7% £ 4.2) y el cociente Alb/Cr (-36.4% =+ 42.2) disminuyeron
significativamente (Anexo 4).

Del subgrupo de pacientes que bajé de peso sin modificacién del FG, el 77%

eran varones, 62% eran diabéticos y todos eran obesos. La variacion de peso
fue de -6.9% + 3.3. Las TAS, TAD, la HbAlcy los TG mejoraron de forma
significativa. En cuanto a los parametros de funcion renal, no varid el FG
(2,8% £ 5.4) ni el cociente Alb/Cr (12.4% + 68.8) (Anexo 4).

7.6. Cambios de precision de ejercicio durante el tratamiento.

Al inicio del estudio, 20 (87%) pacientes comenzaron en la prescripcion A

(sedentarios), 2 (9%) en la prescripcion B (actividad fisica moderada) y 1 (4%) en la

prescripcion C (actividad fisica frecuente). En total, a los 3 meses, 14 (61%) progresion

a la prescripcion D, 4 (17%) a la prescripcién C, 2 (9%) a la prescripcion B y 3 (13%)

a la prescripcion E.
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Cambios de prescripciones al inicio y a los 3 meses.

7.7.Adherencia terapéutica.

De los 23 pacientes, 15 (65%) cumplen objetivo terapéutico respecto a la
prescripcion basal. En el subgrupo de pacientes que disminuye el peso, el
cumplimiento terapéutico es del 78% (14 de 18). Por otro lado, en el subgrupo de
pacientes que no modifica el peso, solo 1 cumple con el objetivo (20%). Por lo Gltimo,
no se observaron diferencias en el cumplimiento entre los subgrupos que bajaron de

peso, independientemente de la variacion en el filtrado glomerular.
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8. Discusién

Hemos encontrado que el entrenamiento con ejercicio es un método eficaz para tratar
alteraciones metabdlicas en pacientes nefropatas con sindrome metabdlico,
favoreciendo la prevencion de eventos cardiovasculares. Estos hallazgos también se
han encontrado en numerosos estudios como el de Leehey et al (29). Para lograr este
objetivo es necesaria una prescripcion de ejercicio adaptada a las caracteristicas
individuales y a la respuesta clinica observada durante el seguimiento. Finalmente, el
desarrollo de un plan de adherencia terapéutica para evaluar y mejorar el cumplimiento

es fundamental para este tipo de estudio.

Este estudio fue disefiado para evaluar el efecto sobre la funcion renal inducido por
el ejercicio fisico en pacientes con enfermedad renal cronica y sindrome metabolico.
Se trata un analisis preliminar de un estudio de intervencion exploratorio de 6 meses
(EXRED), puesto que no existe evidencia suficiente en la literatura sobre el efecto del
ejercicio sobre la funcion renal en estos pacientes. Los pocos estudios que se han
realizado en este campo no han encontrado cambios significativos en el filtrado
glomerular ni en la proteinuria, debido posiblemente a la corta duracién, muestra
pequefia y bajo control de adherencia. No obstante, Greenwood et al encontraron que
el ejercicio se asocia a una estabilizacion de la enfermedad renal en comparacion con

el grupo control (74).

El ejercicio en general ha sido eficaz para reducir el peso; sin embargo, de forma
global no se hallaron cambios en los pardmetros de funcion renal (FG y C.Alb/Cr)
debido a la gran variabilidad de nuestra muestra. Al realizar un analisis por subgrupos,
observamos que de los pacientes que bajan de peso, el FG y proteinuria disminuyen
en el 28%, mientras que en el 62% restante no se modifican. Este hallazgo nos hace
replantear que no todos los pacientes con sindrome metabolico tienen la capacidad de
hiperfiltracion. Esto podria estar influido por el estadio evolutivo de la ERC, de la
capacidad de reclutamiento de nefronas y reserva funcional renal individual (89). Esta
variable (Reserva Funcional Renal) podria proponerse como un marcador util para
investigar la capacidad hiperfiltracion en pacientes con SM en investigaciones

posteriores.
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Los resultados obtenidos en este analisis preliminar sirven para demostrar la
tendencia a los 3 meses del efecto del ejercicio sobre la funcion renal. Para valorar
unos resultados méas concluyentes debemos completar el seguimiento de los 6 meses y

el tamafio muestra.

Nuestro estudio presenta importantes limitaciones. Por un lado, se trata de un estudio
observacional con un tamafio muestral pequefio y tiempo de seguimiento corto,
probablemente insuficiente para encontrar resultados significativos y establecer la
persistencia del efecto. La ausencia de publicaciones similares no nos permite predecir
los efectos ni adecuar el disefio a la evidencia propuesta por otros estudios. Por otro
lado, tiene puntos fuertes como el proceso de seleccidn de los pacientes, el control de
adherencia y el analisis de los parametros antropométricos y metabolicos respecto a

los de funcion renal (FG medido con iohexol y cociente Alb/Cr).

9. Aspectos éticos y legales

Este estudio se estd llevando a cabo de acuerdo con la declaracion de Helsinki
(actualizada en el afio 2013) previa solicitud al Comité de ética e Investigacion (CEI)
del Hospital Universitario de Canarias cumpliendo con toda la documentacién
necesaria para su aprobacion y, a su vez, obteniendo dictamen favorable por parte del
mismo para su realizacion. El tratamiento, la comunicacion y la cesion de los datos de
caracter personal de todos los sujetos participantes se ajustara a lo dispuesto en la Ley
Organica 3/2018, de 5 de diciembre, de Proteccién de Datos Personales y garantia de

los derechos digitales.

Los datos recogidos para el estudio estaran identificados mediante un cédigo y solo
su médico del estudio/colaboradores podran relacionar dichos datos y con su historia
clinica. Por lo tanto, su identidad no sera revelada a persona alguna salvo en caso de

urgencia medica o requerimiento legal.

Solo se transmitiran a terceros y a otros paises los datos recogidos para el estudio
gue en ningun caso contendran informacion que identifique directamente al paciente,
como nombre y apellidos, iniciales, direccidn, n° de la seguridad social, etc. En el caso

de que se produzca esta cesion, serd para los mismos fines del estudio descrito y
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garantizando la confidencialidad como minimo con el nivel de proteccion de la

legislacion vigente en nuestro pais.

El acceso a la informacién personal quedard restringido al médico del
estudio/colaboradores, autoridades sanitarias, al Comité Etico de Investigacion Clinica
y personal autorizado por el investigador principal, cuando lo precisen para comprobar
los datos y procedimientos del estudio, pero siempre manteniendo la confidencialidad

de los mismos de acuerdo a la legislacion vigente.
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HOJA DE INFORMACION AL PACIENTE

Yersion 22 de abril de 2021

TITULO DEL PROYECTO: “EJERCICIO TERAPEUTICO Y ENFERMEDAD
RENAL CRONICA”

INVESTIGADOR PRINCIPAL: Esteban Porrini

CENTRO: Hospital Universitario de Canarias (La Laguna)

FECHA:

INTRODUCCION - Nos dirigimos a usted para informarle sobre un estudio de
mvestigacion en el que se le mnvita a participar. El estudio ha sido aprobado por el
Comité Etico de Investigacion del Hospital Universitario de Canarias, de acuerdo a la
legislacion vigente sobre investigacion biomédica. Nuestra intencion es que usted reciba
la informacion correcta y suficlente para que pueda valorar si quiere o no participar en
este estudio. Para ello lea esta hoja informativa con atencidon v nosotros le aclararemos
las dudas que le puedan surgir después de la explicacion. Ademds, puede consultar con
las personas que considere oportuno.

PARTICIPACION VOLUNTARIA - Debe saber que su participacion en este estudio
es voluntaria v que puede decidir no participar o cambiar su decision vy retirar el
consentimiento en cualquier momento, sin que por ello se altere la relacion con su

médico ni se produzea perjuicio alguno en su tratamiento.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO:

El sindrome metabdlico es un factor de riesgo de diabetes, enfermedad cardiovascular,
Enfermedad Renal Cronica (ERC) v de alpunos tipos de cancer. Los pacientes con
sindrome metabolico-obesidad tienen un mayor riesgo de desarrollar dafio renal.
La presencia de marcadores de descontrol metabolico en pacientes nefropatas,
especialmente la resistencia insulinica, se han relacionade a un riesgo mayor de
progresion de la ERC. El gjercicio puede ser una estrategia potencialmente viable, en
pacientes con ERC para inducir una reduccion de la presion arterial, el manejo de la

dislipemia, la disminucidn de la hipertrigliceridemia v la reduccion del peso corporal.
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Por tanto, nuestro objetivo con este estudio es conocer el efecto del ejercicio sobre los
parametros del sindrome metabdlico en los pacientes con ERC establecida, observando
qué efectos tiene la interaccion entre los cambios inducidos por el gjercicio respecto al
sindrome metabélico v los parametros de funcion renal. Para este estudio nos hemos
propuesto seguirlo con valoraciones periddicas de la funcion renal. Esta se puede medir
de tres formas distintas: (1) con el aclaramiento de creatimina de la ornina de 24 horas, (2)
con la creatinina sérica obtenida de una muestra de sangre v (3) con distintas formulas
que usando la creatinina miden la funcion del rifion. Estos métodos son dtiles en la
consulta para hacer estimaciones rapidas, pero ninguno de ellos es perfecto. Hay casos
en los que la orina de 24 horas, la creatimina plasmatica o las formulas actuales no
reflejan correctamente la funcion del rifion. Por eso, en este estudio nuestro objetivo es
estudiar la funcion de sus rifiones con un patron de referencia ya probade y conocido
desde hace anos: el aclaramiento de iochexol. Este procedimiento se viene realizando en
nuestro centro desde 2014, habiendo sido aprobado su protocolo de uso por la Direccion
médica de este centro sanitario, realizindose a peticion de su médico responsable. Esta
sustancia es considerada como uno de los mejores marcadores de la funcion renal v nos
dara una medida muy precisa de la funcion de su nfion. Este meétodo consiste en lo

siguiente:

a.- s¢ le imyectard por via endovenosa una pequefia dosis y finica de 5 ml de iohexol,

contraste que contiene 3,235 gr. de 1odo

b.- para esto le colocaremos una via periférica en el antebrazo y sacaremos muestras de

sangre para conservar en €l Biobanco del HUC.

c.- le solicitaremos acudir en ayunas a la Unidad de Ensayos clinicos (UICEC)

d.- le preguntaremos si ha tenido alergias a contrastes yodados o de otro tipo ya que, los
eventos adversos, por lo general son leves y poco frecuentes (picor, erupcion cutinea,
niuseas.... ), pero pacientes con alergias al yodo podrian tener eventos mas graves.

e.- a lo largo de la manana le realizaremos varias extracciones de sangre capilar,
pichandole el pulpejo de los dedos con una lanceta indolora y recogiendo gotas de
sangre. S1 tuviera una funcion renal = 40 mL/min: se tomaran muestras a: 130, 150,

180, 210 v 240 minutos, tras la inyeccion de los 5 mL exactos del iohexol. Si tuviera

una funciom renal de = 40 mL/min, tomariamos muestras a: 120, 180, 240, 300, 360,

420 v 480 minutos. Estas extracciones nos permitiran saber a qué velocidad wa

eliminando esta sustancia de su organismo.
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La extraccion conlleva los riesgos conocidos de sangrado o hematoma o dolor en el

lugar de la inyeccion.

Por su parte, el tratamiento con ejercicio consistird en la realizacion de gjercicio
aerobico que basicamente consistird en: caminar a paso ligero, nadar o ir en bicicleta y
al que se le anadira entrenamiento de fuerza que incluird principalmente ejercicios con
peso libre que seran prescritos v controlados por el fisioterapeuta para conseguir una
optima progresion y adaptacion a la actividad. De forma sencilla, los ejercicios
indicados seran: sentadillas, abdominales, zancadas, planchas, flexiones, ejercicios de
triceps, ejercicios de biceps v ejercicios de lumbares, entre otros. Este tipo de
entrenamiento se incorporard al entrenamiento aerobico desde el inicio de las
prescripeiones. La frecuencia serda de 5 veces por semana en las que no se podran
seleccionar dias consecutivos de descanso y su duracidon variard en funcion del estado
del paciente, oscilande entre los 30-20 minutos a criterioc de la prescripeion
fisioterapica, teniendo en cuenta los antecedentes fisicos del paciente y su actividad

actual.

El tratamiento inicial para cada uno de los pacientes se ha disefiado teniendo en cuenta
las caracteristicas basales, con el concepto de que un mismo tramiento no puede ser itil
a todos los pacientes y por tanto se opta por un tratamiento individualizado para
optimizar la eficacia de la intervencion y evitar complicaciones asociadas a la actividad
fisica inadecuada. Lo que haremos es realizar las indicaciones en funcion de si el
paciente es sedentario, realiza actividad fisica moderada o, en cambio, realiza una
actividad fisica frecuente. La duracidn inicial serd de 30 minutos para el primer grupo

llegando hasta 60 minutos para el grupo de pacientes con actividad fisica frecuente.

El aumento de la intensidad se indicara en funcion de la adaptacion del paciente al
gjercicio y/o a la respuesta clinica (pérdida de peso) siendo revisado de forma mensual
por el fisioterapeuta. Se tendrd en cuenta que aquellos pacientes que no alcancen el
objetive de peso mensual mencionado y que presenten adaptacion adecuada al ejercicio
cambiardn e incrementaran la prescripcion. Sin embargo, aquellos pacientes no
adaptados al gjercicio, independientemente de su pérdida de peso, permaneceran en el

estadio anterior.
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Los aumentos vendrin determinados por un incremente, en general, de 10 minutos
durante la actividad aerdbica (caminar) v un aumento progresivo de la dificultad, carga
e intensidad de los ejercicios de fuerza. Ademas, en este estudio tendremos en cuenta
otro tipo de mediciones como tension artenal, altura, peso. composicion corporal,

perimetro de cintura y cadera, entre otros.

Para parantizar el cumplimiento de la prescripcion de ejercicio, esta intervencion
contard con las siguientes medidas:

{a) contacto por teléfono

(b) entrevistas individuales mensuales para reforzar la prescripeion del ejercicio;

{c) visitas intermedias en funcion de la necesidad del paciente;

{d) el uso de un dispositivo electronico para observar la rutina diaria de ejercicio del

paciente.

Por altimo, para evaluar posibles factores que pudieran influir en la funcidn del rifon,
recogeremos informacion de la histonia clinica, relacionada con la evolucidn clinica de
su enfermedad vy tratamientos que ha recibido o recibe habitualmente. Adicionalmente
s¢ le solicitard también su consentimiento para que, en el caso de que al finalizar los
anilisis de laboratorie quedase plasma, almacenar la muestra anomimizada de forma
congelada en las instalaciones del Biobanco del HUC, cuyo propietario es el Servicio
Canario de Salud. La finalidad es poder tener la opcion de determinar marcadores
bioquimicos conocidos (por ejemplo, cistatina) o estudiar otros nuevos en un futuro,
pero siempre orientados hacia el estudio de la evolucion vy prondstico de la enfermedad

renal.
CONFIDENCIALIDAD

El tratamiento, la comunicacion y la cesion de los datos de cardcter personal de todos
los sujetos participantes se ajustara a lo dispuesto en la Ley Orgdnica 3/2018, de 5 de
diciembre de Proteccion de Datos Personales y garantia de los derechos digitales, y ala
aplicacion de del Reglamento (UE) 2016/679 del Parlamento europeo y del Consejo de
27 de abril de 2016 de Proteccion de Datos (RGPD), por lo que es importante que

conozca la siguiente informacion:

- Ademis de los derechos que ya conoce (acceso, modificacion, oposicion y cancelacion

de datos) ahora también puede limitar el tratamiento de datos que sean incorrectos,
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solicitar una copia o que se trasladen a un tercero (portabilidad) los datos que usted. ha
facilitado para el estudio. Para ejercitar sus derechos, dirijase al investigador principal
del estudio. Le recordamos que los datos no se pueden eliminar, aungue deje de
participar en el estudio para garantizar la validez de la investigacion y cumplir con los
deberes legales vy los requisitos de autorizacion de medicamentos. Asi mismo tiene

derecho a dirigirse a la Agencia de Proteceion de Datos si no quedara satisfecho/

- Tanto €] Centro como el Promotor y el Investigador son responsables respectivamente
del tratamiento de sus datos y se comprometen a cumplir con la normativa de proteccion
de datos en vigor. Los datos recogidos para el estudio estarin identificados mediante un
codigo, de manera que no se incluya informacion que pueda identificarle, v solo su
médico del estudio/colaboradores podrd relacionar dichos datos con usted y con su
historia clinica. Por lo tanto, su identidad no sera revelada a ninguna otra persona salvo
a las autondades sanitanas, cuando asi lo requieran o en casos de urgencia médica. Los
Comités de Ftica de la Investigacion, los representantes de la Autoridad Sanitaria en
materia de inspeccidn v el personal autorizado por el Promotor, Gnicamente podrin
acceder para comprobar los datos personales, los procedimientos del estudio clinico v el
cumplimiento de las normas de buena prictica clinica (siempre manteniendo la
confidencialidad de la informacidn). El Investigador y el Promotor estin obligados a
conservar los datos recogidos para el estudio al menos hasta 10 afios tras su finalizacion.
Posteriormente, su informacion personal solo se conservara por el centro para el
cuidado de su salud y por el promotor para otros fines de investigacion cientifica si
usted hubiera otorgado su consentimiento para ello, y s1 asi lo permite la ley y requisitos

¢ticos aplicables.

INFORMACION ADICIONAL
Tal ¥y como exige la ley, para participar debera firmar y fechar el documento de
consentimiento informado.

El investigador principal de este estudio en este centro es ¢l Dr Porrini

51 durante la realizacion de este estudio le surge alguna cuestion relacionada con el,
puede consultar con el Dr Porrini del Servicio Canario de Salud del Hospital

Universitario de Canarias en el nimero de teléfono 922678115
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CONSENTIMIENTO INFORMADO DEL PACIENTE

Titulo del Estudio: “EJERCICIO TERAPEUTICO Y ENFERMEDAD RENAL
CRONICA™

Fecha:

Yo (Nombre v Apellidos):

He leido 1a hoja de informacion que se me ha entregado.
He podido hacer preguntas sobre el estudio.

He recibido suficiente informacion sobre el estudio.

He hablado con:

{(Nombre del investigador)

Comprendo que mi participacion es voluntaria ¥ que puedo retirarme del estudio:

1* Cuando quiera

2" Sin tener que dar explicaciones.

3" Sin que esto repercuta en mis cuidados médicos.

- Presto libremente mi conformidad para participar en el estudio y doy mm
consentimiento para el acceso y utilizacion de mis datos en las condiciones detalladas
en la hoja de informacion.

- Accedo a que las muestras de sangre obtenidas para el estudio puedan ser utilizadas
en el futuro para nuevos andlisis relacionados con la enfermedad renal no previstos en

el protocole actual (quedando excluidos los analisis genéticos. siempre v cuando no

formen parte de los objetivos del estudio):

| NO

Firma del Paciente Firma del Investigador

Nombre del paciente: Nombre del Investigador:
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Edad 58.4 12 -
Sexo 16 (70%) =
Talla (cm) 165.8 +8 =
Diabetes (%) 16 (70%) =

Peso (kg) 97.7 £ 17 92.2 £16.6 <0.0001
A Peso (kg) - -55+3.6 -

% A Peso - -5.7+3.6 -
IMC (kg/m?) 353+ 4.4 333+454 <0.001
> 30 (kg/m?) 20 (87%) 16 (70%) -
Cintura (cm) 1145+ 12 106.5 + 13.5 -
Cadera (cm) 107.7+ 8.5 103.6 +9.7 -
indice C/C 1.06 £ 0.8 1.03+0.1 0.011

TASmM (mmHg) 140.6 £21.1 135.6 £19.9 NS
TADmM (mmHg) 75.1+8.7 71.4+£10.2 0.05
Glucosa 117.8 £41.9 110+ 304 -
HbA1c (%) 6.6+1.2 6.0+0.6 0.001
CT (mg/dL) 168.6 + 28.8 156.9 +37.1 -
LDL 88.1+274 80.7 £31.7 -
HDL 449 +10.7 48.6 +13.4 -
TG (mg/dL) 194 +73.7 135.3 +58.1 0.001
Ac. Urico 6514 6.4+1.6 -

Creatinina (mg/dL) 1.6+0.53 1.6+0.54 -
lohexol (ml/min) 54.7+17.8 55+ 16.3 NS
A Tohexol (ml/min) - 0.3+£6.8 -
% A Tohexol (ml/min) - 19+129 -
C. Alb/Cr (mg/g) 751.1+911.4 688.8 + 840.7 NS
A C. Alb/Cr - -61.6 +417.4 -
% A C.Alb/Cr - 3.8+59.1 -

Nefropatia diabética 7 (30%) -
Poliquistosis 2 (%2) -
Glomerulopatias 9(39%) -
Otros 5 (22%) -
[mesmeno” ™ ]
IECA/ARA I 22 (96%) -
ARM 9 (39%) -
Diuréticos 9 (39%) -
Hipolipemiantes 12 (52%) -
ADOs 12 (52%) -
Anti-SGLT-2 6 (26%) -
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23 (100%) 18 (78%) 5 (22%)
Edad (afios) 58.4 12 58.6 12 57.8+13.6
Sexo (3-%) 16 (70%) 11 (61%) 4 (80%)
Diabetes (%) 16 (70%) 11 (61%) 5 (100%)

Peso (kg) 97.7 £17 92.2+16.6 96.9+17.6 90.3+16.8 100.6 + 16 99 +15.8
A Peso (kg) - -55+36 - -6.6+33 - -1.6+1
% A Peso - -5.7+3.6 - -6.8+3.1 - -16+1.1
Talla (cm) - 165.8+ 8 - 164.4+7.9 - 170.8 £7.3
IMC (kg/m?) 353+ 4.4 333+44.4 35.6+45 33.1+45 34.5+47 339+47
>30 (kg/m?) 20 (87%) 16 (70%) 17 (72%) 13 (72%) 3 (60%) 3 (60%)
Cintura (cm) 1145+ 12 106.5 + 13.5 114+ 126 106.2 + 13.3 116.2+3 107.4 £ 15.9
Cadera (cm) 107.7 £85 103.6 £9.7 108.1£9.5 102.5 +10.7 106.2 +3 107.4 £2.7
indice C/C 1.06 £ 0.8 1.03+0.1 1.05 +0.09 1.03+0.09 1.09 +0.08 1+0.14

TASm (mmHg) 1406+21.1  1356+199  1424+236  132.8%19.7°2 1342+69  1457+19.2°
TADm (mmHg) 75.1+8.7 71.4+10.2 75.9+09.2 69.8+9.7°¢ 723+7 76.9+11.1¢
Glucosa 117.8 +41.9 110+ 30,4 110.4 +35.8 106.6 + 30.8 1446 +555  126.4+257
HbA1lc (%) 6.6+12 6.0+0.6 6.4+11 6+06¢° 75£15 6.4+0.6"
CT (mg/dL) 168.6+28.8  156.9+37.1  170.3+24.9 157.8 + 32 162.4+43.4 1542 +55.9
LDL 88.1+27.4 80.7 +31.7 89.6 +23.6 82.1+26.5 83 +41.4 76.2 + 485
HDL 449 +10.7 48.6 +13.4 451+11.7 49.4 +14.9 442+75 6.2+7.1
TG (mg/dL) 194 +73.7 1353+58.1  196.4+81.8 1294 +56.2 9 1858 +36.9  156.8+66.5"
Ac. ureico (mg/dL) 65+1.4 6.4+1.6 6.2+1.1 6.1+1.6 78+18 72+14

Creatinina (mg/dL) 1.6 +0.53 1.6 +0.54 1.6+0.5 1.6+0.6 1.8+04 1.7+0.2
lohexol (ml/min) 547 +17.8 55+ 16.3 55.5+19.9 54.1+18.21 51.9+7.7 58.5+6.41
A Tohexol (ml/min) - 0.3+6.8 - -14v56 - 65+7.7
% A Iohexol (ml/min) - 1.9+12.9 - -1.5+87 - 1414191
Alb/Cr (mg/g) 751.1+911.4 688.8+840.7 852.6+9746 7285+849.3k 3857+5645  545.7 + 888
A Alb/Cr (mg/g) - -61.6 +417.4 - -123.2+ 4245 - 160 + 337.4
% A Alb/Cr (mg/g) - 3,8+59.1 - -1.1+65.4 - 21.7+235
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5 (22%) 4 (17%) 14 (61%)
Edad (afios) 60.9 £11.9 63.4+29 56.1 +13.5
Sexo (3-%) 2 (40%) 4 (100%) 10 (71%)
Diabetes (%) 3 (60%) 4 (100%) 9 (65%)

Peso (kg) 949+21.1 89+222 104.7 £15.7 102.3+16.3 96.7 £ 16.6 90.4 £14.85
A Peso (kg) - 59+19 - -1.8+16 - 6.3+4.1
% A Peso - -6.6+2.9 - -1.8+1.6 - 63+18
Talla (cm) - 164.9+7.6 - 171.5+7.7 - 164.6 £8.2
IMC (kg/m?) 348+6.6 326+7°¢ 356 +4.6 348+47 35.5+3.9 323+35¢4
>30 (kg/m?) 5 (100%) 4 (80%) 3 (75%) 3 (75%) 13 (80%) 10 (71%)
Cintura (cm) 1132+195 1062 +21.7 118 + 10.4 114+9.9 114+9.9 1045 +10.9
Cadera (cm) 108 +11.1 101.6 + 15 105.5 + 2.51 106.5 +3.7 108.2 +8.9 1035+9
indice C/C 1.04 £0.11 1.04+0.13¢ 1.12+0.08 1.07 £0.05 1.05 +0.08 1.01+0.11f

TASm (mmHg) 1338+228 13842589  132.6%68 142.1+23 1448232  132.7+17.9"
TADm (mmHg) 729+6.6 705+ 1441 69.8 + 4.6 72499 772+97 715+9.4]
Glucosa 12145438 1156 +31.7  113.2+33.4 11029 118 +42.3 109.5 +32.4
HbA1c (%) 6.6+13 59+05k 75%2 6.2+0.7 6.4+1 6.1+0.6'
CT (mg/dL) 177.4+30.8 176 + 35 175.2 +25.9 166.7 + 43 163.6 £29.8  146.6 +35.2
LDL 81.8+29.2 89..2 +36.7 875+21 86.7 +37.2 90.6 +29.8 75.1+29.7
HDL 51.8+6.1 51456 412+8 435+4.4 434+12.1 49.4 + 17
TG (mg/dL) 209.8+88.7 174.6+658™ 231.5+409 179.5 + 78.4 177.8+747  108.7+36.8"
Ac. ureico (mg/dL) 6.6+1 7317 75+1.9 6.8+2 6.2 +1.4 6.1+15

Creatinina (mg/dL) 14+03 1.5+0.3 1.9+03 1.7+0.2 1.7+06 1.7+06
lohexol (ml/min) 64.7 +22.1 56.3+19.1 539+7.8 627+26 51.8+18 523+17.6
A Tohexol (ml/min) - 8346 52.6 £7.8 11.7+5.2 - 0.58 £2.1
% A Iohexol (ml/min) - -12.7£4.2 - 214172 - 1.6+4
Alb/Cr (mg/g) 787.9+767.9 498.8+758.7" 1121.15+14316 1324.8 +1524.3 632.2+8328 574.9+574.7°
A Alb/Cr (mg/g) - -286.1 + 236.1 - 203.7 £373.4 - -57.3 £452.2
% A Alb/Cr (mg/g) - -36.4+42.2 - 26.5+24.2 - 11.7 £ 66.2

58



Edad (afios) 60.9 £11.9 57.7+12.4
Sexo (3-%) 2 (40%) 10 (77%)
Diabetes (%) 3 (60%) 8 (62%)

Peso (kg) 949+21.1 89 + 22 9.7.7+17 90.8+15.4
A Peso (kg) - -59+19 - -6.9+3.7
% A Peso - 6.6+29 - -6.9+33
Talla (cm) - 164.9+76 - 164.3+8.3
IMC (kg/m?) 348+6.6 326+7 359+37 334+35
>30 (kg/m?) 5 (100%) 4 (80%) 13 (100%) 10 (77%)
Cintura (cm) 1132 £19.5 106.2 £21.7 114410 106.3+9.6
Cadera (cm) 108 +11.1 101.6 + 15 108.1£9.3 102.9+9.3
indice C/C 1.04+0.11 1.04+0.13 1.06 0.08 1.03+13

TASm (mmHg) 133.8+22.8 138.4+25.82 145.1+24.1 130.6 +17.6°
TADm (mmHg) 729+6.6 705+144¢ 76.8+9.9 69.6 +7.9¢
Glucosa 1214548 115.6 £31.7 106.4 +27.4 103.2 £31
HbA1c (%) 6.6+13 59+05¢ 6.3+1.1 6+06f
CT (mg/dL) 177.4+30.8 176 + 35 167.6 +23.1 150.1 + 28.8
LDL 81.8 +29.2 89..2 +36.7 92.6+21.8 78.9+21.9
HDL 51.8 £6.1 51+56 423+125 48.7 £17.6
TG (mg/dL) 209.8 + 88.7 174.6 +65.8 9 191.2 +82.1 112 +43.1"
Ac. ureico (mg/dL) 6.6+1 7.3£17 6+1.1 57+13

Creatinina (mg/dL) 1.4+0.3 1.5+0.3 1.7+0.6 1.7+0.7
lohexol (ml/min) 64.7 £22.1 56.3+19.1 51.9+18.6 53.2+18.5
A Tohexol (ml/min) - -8.3+46 - 1.2+31

% A Iohexol (ml/min) - -127+£4.2 - 28+54
Alb/Cr (mg/g) 787.9 £ 767.9 498.8 +758.7 877.5+1070.8 816.9 +894.2 1
A Alb/Cr (mg/g) - -286.1 + 236.1 - -60.6 + 470.5
% A Alb/Cr (mg/g) - -36.4+42.2 - 12.4 +68.8
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