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RESUMEN

Introduccidn: La Esclerosis Lateral Amiotréfica (ELA) es una enfermedad neurodegenerativa
que afecta a las neuronas motoras encargadas del movimiento voluntario, sin afectacion de la
sensibilidad y consciencia. Una de las complicaciones que se desarrollan durante el progreso
de la enfermedad es la disfagia. Esto hace necesario, en muchas ocasiones, la colocacién de

una gastrostomia y el uso de soporte nutricional de apoyo.

Objetivos: Valorar el efecto de formulas hipercaldricas hipeproteicas con fibra sobre la
modificacion de la antropometria y composicion corporal en pacientes con ELA, asi como la

tasa de complicaciones relacionadas con la nutricion enteral de estos pacientes.

Material y métodos: Se ha realizado un estudio de postcomercializacion con dos cohortes

(pacientes tratados con férmula hipercaldrica hiperproteica con fibra Jevity® y pacientes
tratados con formula hipercalérica normoproteica) en 30 pacientes con ELA y gastrostomia
endoscopica percutanea en seguimiento por la Unidad de Nutricion Clinica del Hospital
Clinico Universitario de Valladolid. Se recogieron parametros antropométricos, bioquimicos y
complicaciones relacionadas con la nutricion. Se realizé una valoracion nutricional mediante
Valoracion Global Subjetiva (VGS).

Resultados: El 53,3% de los pacientes fueron mujeres y la media de edad fue de 68,1 (12.03)
anos. No se observaron diferencias entre la evolucion de los parametros antropométricos y de
composicion corporal de ambos grupos (VGS control inicio: A 10% y C 40%; VSG
experimental inicio: A 7,7% y C 61,5%; VSG control 6 meses: A 80% y C 20%; VSG
experimental 6 meses: A 33,3% y C 33,3%). Las complicaciones mas frecuentes fueron las
digestivas (23,33%) sin diferencia de incidencia entre ambos grupos. Se observé una mayor
mortalidad en el grupo control con un tiempo de supervivencia menor en el grupo

experimental (85% de éxitus vs. 40%; p-valor 0,02).

Conclusiones: El uso de formulas nutricionales hipercaléricas con fibra soluble no demostré

efecto en la supervivencia y mejora del estado nutricional del paciente con ELA, aunque
existe una tendencia a la mejoria en la VGS en los pacientes tratados con este tipo de
féormulas. No se observo diferencia en la modificacién de los parametros antropométricos,

bioquimicos y de composicion corporal entre los grupos estudiados.



INTRODUCCION

La Esclerosis Lateral Amiotréfica (ELA) es una enfermedad neurodegenerativa caracterizada
por la pérdida selectiva de motoneuronas en la médula espinal, tronco del encéfalo y corteza
motora encargadas de la inervacion de los musculos implicados en el movimiento voluntario,
manteniéndose inalteradas la sensibilidad y la inteligencia. Los primeros sintomas de la ELA a
menudo incluyen debilidad muscular, especialmente en brazos y piernas, alteraciones en el
habla, en la accién de tragar o de respirar (1) (2). Dependiendo de los sintomas con los que

se inicie la enfermedad hablamos de:

- ELA BULBAR: hace referencia a la enfermedad que comienza afectando a las neuronas
motoras localizadas en el tronco del encéfalo. Los primeros sintomas por lo tanto seran
dificultad para pronunciar las palabras (disartria) y/o dificultad para tragar (disfagia).
Este tipo de ELA es mas frecuente en mujeres mayores, afecta a un 25% de los
pacientes y se considera de peor prondstico que la espinal (3).

- ELA ESPINAL: con afectacion de inicio en las neuronas que se localizan a nivel medular
cuyos sintomas de inicio son la pérdida de fuerza y debilidad de las extremidades. Este

tipo de comienzo es el mas comun y tiene un prondstico de vida mejor que la bulbar.
Dependiendo del origen de la enfermedad podemos clasificarla en:

- ELA ESPORADICA: aquella en la que no se conoce el origen de la enfermedad.

Aproximadamente presente en el 90% de los casos.

- ELA FAMILIAR: de origen genético y de naturaleza hereditaria justificando asi el 10 %

de los casos del ELA.

Epidemiologia

La incidencia de ELA en Europa y América del Norte oscilan entre 1,5 y 2,7 por cada
100.000 habitantes/afio, mientras que las tasas de prevalencia oscilan entre 2,7 y 7,4 por
cada 100.000 habitantes (4).

La proporcion entre hombres y mujeres es de aproximadamente 1,3 a 1,5 para la ELA
esporadica, aunque la proporcion se acerca a la unidad en el grupo de edad de mas de 70
afnos. La incidencia de ELA aumenta con cada década, especialmente después de los 40
afnos, alcanzando su punto maximo a los 74 anos con posterior disminucién. En una revision
sistematica, la edad media de inicio de ELA fue de 62 anos. Las tasas de incidencia y
mortalidad del ELA han ido aumentando lentamente durante las décadas, debido en parte, a

una mayor esperanza de vida (4)(5).



Manejo de la enfermedad

En la actualidad no existe ningun tratamiento curativo y el pronéstico de la enfermedad es
malo, con tasas de supervivencia aproximadamente del 20 % a los 5 afos tras el diagndstico
(6). Sin embargo, existen medidas eficaces para incrementar la calidad de vida de los
pacientes y prolongar su supervivencia, entre los que destacan:

- Asegurar y mantener desde las fases iniciales de la enfermedad un correcto estado
nutricional para prevenir la aparicion de complicaciones médicas relacionadas con la
malnutricién y en especial con el déficit proteico.

- Técnicas de ventilacién mecanica no invasiva.

- Rehabilitacion, incluyendo fisioterapia respiratoria y logopedia.

- Soporte psiquiatrico y psicoldgico.

Todo ello se llevara a cabo por un equipo multidisciplinar de especialistas y profesionales
compuestos entre otros por neurdlogos, medico de atencidon primaria, neumdlogo,
endocrindlogo y nutricionista, rehabilitador, fisioterapeuta, logopeda, servicio de enfermeria,

cuidados paliativos, psicologo... (7)

En caso del médico especialista en Endocrinologia y Nutricion su labor sera (7):

- Valoracion inicial del estado nutricional, calculo de los requerimientos energéticos
nutricionales, adaptacién y optimizacién de la alimentacién y monitorizacién del peso.

- Evaluacion del proceso de disfagia y su manejo a lo largo de la evolucion de la
enfermedad mediante consejo dietético, entrenamiento en técnicas de alimentacion y
ejercicios para favorecer la deglucién

- Decisiéon de la necesidad de alimentacién por gastrostomia percutanea y técnica de
realizacién en funcion de la progresién de la disfagia, sintomas de disfuncién bulbar,
funcién respiratoria y estado nutricional y general del paciente.

- Prescripcion y seguimiento de la nutricion enteral domiciliaria e informacién completa al

meédico de cabecera para garantizar la continuidad de la atencién.
Complicaciones

Entre las causas que pueden complicar el manejo de la enfermedad se encuentran tanto la
malnutricidn, caracterizada por una pérdida de peso relacionada con una disminucién de la
ingesta por la disfagia, anorexia, debilidad de las extremidades superiores y trastornos
gastrointestinales; como un aumento de los requerimientos energéticos debido a un

hipermetabolismo caracterizado por un aumento significativo del gasto de energia en reposo

(8).



La pérdida de peso se debe a una reduccion de la masa muscular y de la masa grasa
corporal medida como indice de masa corporal (IMC). Una evaluacion reciente de la relacién
entre el IMC y la progresion de la enfermedad de la ELA encontré que los pacientes con IMC
entre 30 y 35 tenian un mejor resultado de supervivencia que aquellos con un IMC inferior a
30 o mayor a 35. También se encontr6 que una tasa mas rapida de reduccion del IMC

precedia una supervivencia mas corta en pacientes con ELA (9).

Como ya hemos mencionado, una de las causas que favorece la pérdida de peso en los
pacientes con ELA, y por lo tanto compromete su supervivencia, es el desarrollo de disfagia.
La disfagia aparece aproximadamente en el 60 % de los enfermos con ELA (6), en muchas
ocasiones es el sintoma de inicio y constituye una de las complicaciones mas graves en estos
pacientes. El consejo dietético en la disfagia se realiza para facilitar la deglucién, optimizar la
ingesta nutricional y disminuir el riesgo de aspiracion. Inicialmente llevaremos a cabo medidas
no invasivas como la rehabilitacion deglutoria o la adaptacién de la consistencia de los
alimentos mediante espesantes y papillas (10). En los casos en los que la capacidad de
ingesta se vea claramente comprometida optamos por métodos mas invasivos como la

colocacion de una sonda de gastrostomia.
Gastrostomia endoscopica percutanea

Se define la gastrostomia como una fistula creada entre la luz del estdbmago y la pared
abdominal anterior para obtener acceso a la luz gastrica desde el exterior con motivo de
descompresion o alimentacién. La gastrostomia de alimentacion esta indicada como soporte
nutricional en aquellos casos en los que la alimentacion oral resulta imposible o insuficiente,

ya sea de forma definitiva o transitoria (11).
Las vias de abordaje para las sondas de gastrostomia incluyen (12):

- TECNICAS LAPAROTOMICAS: mediante cirugia abierta se lleva a cabo la colocacion
de sondas permanentes o temporales.
- TECNICAS POR CIRUGIA MINIMAMENTE INVASIVA: Laparoscépica, endoscépica,

radiolégica, ecografica o combinadas.

La técnica mas utilizada es la gastrostomia endoscépica percutanea (GEP), que es un

procedimiento quirdrgico realizado bajo control endoscépico.

Las actuales guias recomiendan la colocacion de la gastrostomia endoscopica percutanea
(GEP) en la ELA precozmente cuando la capacidad vital forzada del paciente es aun superior

al 50%,(6) ya que un porcentaje menor indicaria un mayor deterioro de la funcién pulmonar vy,



por lo tanto, un mayor riesgo de complicaciones durante el procedimiento. Sin embargo, a
pesar de las ventajas de un soporte nutricional precoz, la mayoria de los pacientes y

familiares son reacios a su instauracion de forma precoz (13).

Otros factores a tener en cuenta en la colocacion de la GEP son pacientes que han perdido
mas del 10 % de su peso corporal inicial, pacientes con ELA de predominio bulbar,
disminucion de la ingesta dietética, fatiga o ansiedad asociada a la alimentacion, sialorrea

deshidratacion y disfagia con aspiracion (9).

Por lo general, la colocacién y el uso de la sonda GEP esta bien tolerada por el paciente y
permite que estos satisfagan sus necesidades nutritivas. Sin embargo, no esta exenta de

complicaciones que deben tenerse en cuenta (14):

- COMPLICACIONES MENORES: infeccion de la herida periestomal, formacion de

granuloma, peritonitis, pérdida del estoma, extraccion inadvertida de GEP, obstruccion

del tubo, neumoperitoneo y obstruccion de la salida gastrica.
- COMPLICACIONES MAYORES: neumonia por aspiracién (particularmente con un

esfinter esofagico inferior débil), hemorragia, perforaciéon de visceras, fascitis

necrotizante, fistula coldnica ...

Ademas de estas complicaciones relacionadas con el acto quirurgico, la alimentacion por
sonda gastroentérica suele causar alteraciones gastrointestinales como diarrea,

estrefiimiento, nauseas vy reflujo.
Férmulas nutricionales
En general las féormulas nutricionales se clasifican en funcién de dos criterios:

- La forma de presentacion de los nutrientes:

1. POLIMERICAS: los macronutrientes estan sin hidrolizar.
2. PEPTIDICAS: las proteinas estan hidrolizadas.

3. ELEMENTALES: las proteinas estan en forma de aminoacidos.

- La densidad energético-proteica:
ESTANDAR: 1 Kcal/ml
HIPERCALORICAS: 1,5-2 Kcal/ml.
HIPERCALORICA-HIPERPROTEICA: hipercalérica con un contenido proteico

igual o superior al 18 % del valor calérico total.




Con respecto al tipo de férmula nutricional utilizada en pacientes con ELA, estudios
determinan que los pacientes que hacian uso de férmulas hipercaléricas con objetivo de
aumento de peso tenian menos posibilidades de experimentar efectos adversos graves que
aquellos que usaban formulas normocaldricas con un objetivo de estabilizar el peso. Ademas
se determind que tanto la ganancia de peso como la tolerabilidad era mayor en aquellas
férmulas hipercaléricas basadas en aporte de carbohidratos que en aquellas que tenian un

alto contenido en grasas (15).

Por lo tanto, la eleccion del producto administrado también es un parametro importante a
tener en cuenta ya que puede influir en la disminucion de las complicaciones asociadas a la
nutricion, ademas de favorecer la recuperacion de una adecuada masa muscular y peso
corporal contribuyendo al enlentecimiento de la progresién de la enfermedad. Debido a ellos
nos planteamos realizar un estudio que compare la eficacia y tolerabilidad de dos férmulas

nutricionales hipercaléricas en pacientes con ELA.

OBJETIVOS DEL ESTUDIO

OBJETIVOS PRIMARIOS:

e Evaluar el efecto de una férmula hipercalérica hiperproteica con fibra sobre la
modificacion de la antropometria y composicion corporal en pacientes con ELA.
e Valorar el efecto de una formula hipercaldrica hiperproteica con fibra sobre la tasa de

complicaciones relacionadas con la nutricién enteral en pacientes con ELA.

OBJETIVOS SECUNDARIOS:

e Descripcion de una muestra de pacientes con GEP y nutricion enteral.

e Conocer el efecto de una formula hipercaldrica hiperproteica con fibra sobre la tasa de
complicaciones mecanicas relacionadas con la gastrostomia en el paciente con ELA.

o Evaluar el efecto sobre los parametros bioquimicos de una férmula hipercalérica con fibra
en pacientes con ELA e implantacion de gastrostomia.

e Evaluar la influencia de la supervivencia del uso de una férmula de nutriciéon enteral
hipercaldrica hiperproteica con fibra en pacientes con ELA y GEP desde el momento de

implantacién; comparandolo con el manejo previo de este tipo de pacientes.



MATERIAL Y METODOS

DISENO DEL ESTUDIO

Comparando las hipotesis y los objetivos previamente mencionados, se ha disefado un

estudio de postcomercializacion, abierto con la férmula nutricional Jevity Plus HP® o Jevity

Plus HiCal®en pacientes con esclerosis lateral amiotréfica (ELA) portadores de gastrostomia.

Se comparan dos cohortes de pacientes:

Cohorte experimental: aquellos pacientes que cumplan los criterios de selecciéon y que
inicien el soporte desde el inicio del estudio.

Cohorte de control (histérica): aquellos pacientes del HCUV que cumplian criterios de

seleccion previamente al estudio, se trataron con otro tipo de producto y se encuentren

en el registro castellano-leonés de enfermedad de motoneurona.

Los criterios de seleccion de los pacientes son:

Criterios de inclusion:

e Paciente diagnosticado de esclerosis lateral amiotréfica (ELA).
¢ Implantacion de gastrostomia reciente (menos de 1 mes del inicio del tratamiento)

e Firma del consentimiento informado.

Criterios de exclusion:

¢ Antecedente de neumonia aspirativa.

Residuo gastrico mayor a 250 ml al alta de la implantacion de gastrostomia.

Portador de sonda de gastroyeyunostomia o de yeyunostomia.

Insuficiencia renal estadio lll o superior.

Revocacion del consentimiento informado.

AMBITO DE REALIZACION

El estudio se ha realizado en pacientes en seguimiento en la consulta de Nutricion Clinica

del Hospital Clinico Universitario de Valladolid (HCUV) con diagndstico de ELA a los que se

les implanté gastrostomia percutanea endoscépica (GEP).

POBLACION Y PERIODO DE ESTUDIO

Se incluyen en el estudio un total de 30 pacientes que requerian soporte nutricional con

PEG comparando las diferentes variables de estudio en tres tiempos:

Antes de la colocacién de la gastrostomia percutanea endoscopica.



2. Al mes de su colocacion.

3. Alos seis meses de su colocacion.

FORMULAS NUTRICIONALES

En nuestro estudio hemos comparado dos tipos de formulas: las hipercaléricas
hiperproteicas recogidas en nuestro grupo de experimental y las hipercaléricas

normoproteicas recogidas en nuestro grupo control.

En nuestro caso hemos hecho uso delas férmulas nutricionales especificas: JEVITY PLUS
HP® y JEVITY PLUS HiCal®. Estos preparados constituyen una dieta enteral, hiperprotéica e
hipercalérica, acompanado de una mezcla de fibra y FOS, desarrollada para pacientes que

son alimentados por sonda (tabla 1).

JEVITY PLUS JEVITY PLUS
HP® HiCal®
DENSIDAD CALORICA (Kcal/ml) 1,31 1,54
Prot(%) 24 8 16,5
PERFIL NUTRICIOMAL | HAC|[ %) 455 55
Grasas (%) 297 28,5
Kcal 655 772
Prot (gr) 40 65 31,9
APORTE POR 500m| | Fibra + FOS (%) 75 11
Fibra soluble (%) 7262 54,86
Fibra insoluble(%) 27 38 45,14

Tabla 1: Caracteristicas nutricionales de las férmulas experimentales (Prot: proteinas, HdC: hidratos de carbono,

Kcal: kilocalorias)

RECOGIDA Y TRATAMIENTO INFORMATICO DE LOS DATOS

Tras haber obtenido la evaluacién favorable por el Comité Etico de Investigacion Médica
(CEIm) del Area de Salud Valladolid Este, en la sesion del 20 de septiembre de 2018 con el
codigo Pl 18-1083, se procedid a la recogida de datos. Todos los pacientes habian firmado
previamente el consentimiento informado. Se siguieron las directrices para investigacion en

seres humanos reflejadas en la Declaracion de Helsinki.

La recogida de datos se realizd desde:

- El programa informatico ""Informes Clinicos™” del HCUV.

- El registro de pacientes seguidos por la Seccion de Nutricion Clinica y Dietética.

- La Historia Clinica fisica que se ha solicitado en aquellos pacientes en los que faltan

datos no almacenados en la historia digital.
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Los datos han sido almacenados en una base de datos realizada a tal efecto en el programa

Microsoft Access®.
VARIABLES ESTUDIADAS

Se han tomado las siguientes variables medidas a lo largo del estudio atendiendo a la

siguiente clasificacion:

- Epidemioldgicas: se valoran los parametros de filiacion.
- Clinicas: se valoran variables de la historia clinica y evolucion de enfermedad.

- Antropometria: se valoran parametros de evolucién de la situacién antropométrica del

paciente.

- Impedanciometria: se valora la composicién corporal mediante impedanciometro.

- Valoracion nutricional: test de valoracion para conocer el riesgo nutricional y el estado

nutricional. (Anexo1)

- Preparado nutricional: caracteristicas de prescripcion y administracién del preparado

nutricional enteral.
- Bioquimica: valoracion de las variables bioquimicas medidas al inicio y al final de la

intervencion.
La distribucién de las variables se muestra en el Anexo 2.
BUSQUEDA BIBLIOGRAFICA

La revisién bibliografica ha sido realizada a través de la pagina de Internet PubMed
(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/PubMed), un servicio de acceso libre de datos Medline

proporcionado por la National Library of Medicine (NLM).

La estrategia de busqueda ha sido (“ALS” AND “nutrition”), (‘PEG” AND “ALS”), (“PEG” AND
“‘complications”) a partir de las cuales se amplié la busqueda mediante articulos similares

recomendados por PubMed y articulos citados por articulos ya revisados.
ANALISIS ESTADISTICO

Los datos fueron tratados empleando el paquete estadistico SPSS (SPSS para Windows
version 15.0, 2008 SPSS INC, Chicago ILL, EEUU).

Las variables cuantitativas con distribucion normal se describieron como media y desviacién
estandar (Media (DS)), las variables cuantitativas con distribucion no normal se describieron
como Mediana y rango intercuartilico (Mediana (p25- p75)) y las variables cualitativas como

nuamero total y porcentajes (Numero total (%)).
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Los test estadisticos de analisis inferencial que se han utilizado son test T de Student para
comparar medias de variables cuantitativas normales; test U de Mann- Whitney para
comparar medias de variables no normales; test de Chi-cuadrado para comparar variables
cualitativas y se realizé analisis de regresién multivariante mediante una regresion logistica

para valorar relaciones causales entre variables cualitativas.

Se considerd como significacion estadistica un p-valor menor de 0,05 (p<0,05).

RESULTADOS
1.DESCRIPCION DE LA MUESTRA

El tamano muestral fue de 30 pacientes portadores de gastrostomia. De estos pacientes 14

(46,7%) fueron hombres y 16 (53,3%) fueron mujeres.
La media de edad de los pacientes fue 68,1 (12,03) afios.

El tipo de gastrostomia implantada fue endoscopica (GEP) en 28 (93,3%) pacientes y

quirargica en 2 (6,7%) pacientes.

Del total de pacientes 13 (43,3%) padecian ELA de inicio espinal y 16 (53,3%) padecian
ELA de inicio bulbar.

2.INTERVENCION NUTRICIONAL
En cuanto a la intervencion terapéutica:

- Grupo Experimental: En 10 (33,3%) pacientes se inicié nutricion con un preparado de
nutricion enteral hiperproteico con fibra mezcla de fibras soluble e insoluble (Jevity
Plus ®).

- Grupo Control: En el resto de los pacientes 20 (66,7%) pacientes se utilizaron

diferentes formulas normoproteicas con diferentes tipos de fibra.

El tiempo medio transcurrido desde el momento del diagnéstico hasta la colocacion de la
gastroscopia fue de 12,6 meses en el grupo experimental y de 11,75 en el control, mientras
que el tiempo medio transcurrido dese la aparicion de la disfagia a la colocacion de la

gastroscopia fue de 16,67 meses en el grupo experimental y de 10,35 en el control.

No hubo diferencias significativas entre los parametros antropométricos y de composicion

corporal al inicio entre ambos grupos (Tabla 2)
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EXPERIMENTAL CONTROL p-valor
IMC 21,28 (18.21-22.91) | 23.15(20.13-25.23) | 0,24
% MASA GRASA 32,64 (6,59) 40,53 (10,36) 0,20
% MASA LIBRE GRASA 71,78 (5,84) 69,97 (4,49) 0,20
% MASA MUSCULAR 38,26 (5,99) 42,69 (8,52) 0,40
% PERDIDA PESO 16,42 (8,49) 14,52 (3,58) 0,68

Tabla 2: comparaciéon de parametros antropométricos al inicio del estudio.

No hubo diferencias significativas entre los parametros antropométricos y de composicion

corporal al inicio entre ambos grupos (Tabla 3):

EXPERIMENTAL CONTROL p-valor
VGS A/B/C 10%,/50%,/40%/ 7,7%/30,8%/61,5% | 0,58
Ferritina 500,96 (236,53) 436,36 (258,29) 0.63
Albimina 3.51(0.71) 4,01 (0.71) 0.72

Tabla 3: comparacién de valores bioquimicos al inicio del estudio.

3.EVOLUCION CLINICA

Las diferencias de las variables antropométricas entre el grupo experimental y el grupo
control desde el inicio de la nutricion enteral a los seis meses revela que el IMC en el grupo
experimental aumenté en 1,07 kg/m2 (2.4 - (-1,23)) mientras que en el grupo control
disminuy6 0,54 kg/m2 (0,38 - (- 1,05)), aunque la diferencia no fue significativa (p=0,37). Lo
mismo ocurrid con el peso, que aumenté 1,7 kg en el grupo experimental mientras que
disminuye 2,46 kg, la diferencia tampoco fue significativa (p=0,33). El porcentaje de pérdida
de peso en el grupo control fue de 2,82% mientras que en el grupo experimental hubo una

ganancia del 4,75%, sin diferencia significativa (p=0,16).

En la Figura 1 queda reflejado la modificacion de la VGS desde el inicio a los seis meses

tanto en el grupo control como en el experimental.

VGS EXPERIMENTAL INICIO VGS EXPERIMENTAL 6 MESES

mA mB mC A mB mC

VGS CONTROL INICIAL VGS CONTROL 6 MESES

mA BB mC mA mB mC

Figura 1: evolucion de la VGS en ambas cohortes desde el inicio del estudio a los seis meses.
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Se valoré la evolucion de la composicion corporal en el grupo experimental. No se

objetivaron diferencias significativas en ninguno de los compartimentos (Tabla 4).

IMNICIAL 3 MESES p-valor 1-3
%MLG f;;f} ;Sff} 0,91
AR
33,26 31,21
%MG (5,45) (7,39) 0.7
VS0 | 1o | pam | O
3467 33,52
oMM (4,25) (6,29) 068
MM (kg) ELE;E EL f: [E 0,77

Tabla 4: evolucion de los parametros de composicion corporal en el grupo experimental (% MLG: porcentaje Masa

Libre Grasa; % MG: porcentaje Masa Grasa; % MM porcentaje Masa Muscular)

No se observaron diferencias significativas en cuanto a la tasa de complicaciones

desarrolladas entre el grupo experimental y el grupo control. (Figura 2)

COMPLCACIONES

EXPERIMENTAL = 0%
30%

0%

CONTROL

0% 5% 10% 15% 20% 25% 30% 35%

B RESPIRATORIAS m MECANICAS mINFECCIOSAS m ESTRENIMIENTO ® DIARREA

Figura 2: comparacién de las complicaciones respiratorias, mecanicas, infecciosas y digestivas (diarrea y

estrefiimiento) entre el grupo control y el experimental

En cuanto a la hospitalizacion de los pacientes, en el grupo experimental ingresaron en mas
de una ocasion a un 40% mientras que en el grupo control a un 25% sin hallarse ninguna
relacion estadisticamente significativa. Tampoco se hallé significacion estadistica en la

relacion de dias totales de ingreso entre ambos grupos.
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No se hall6 diferencia estadistica en la diferencia de evolucién de las variables bioquimicas

entre el grupo experimental y el grupo control (Figura 3)

A VARIABLES BIOQUIMICAS

B EXPERIMENTAL CONTROL

-lmu\ ALBUNINA POTASID CALCIO FOSFORD

Figura 3: incremento de las variables bioquimicas en el grupo experimental y control desde el inicio a los 6 meses.
Creatinina (mg/dl), Albumina (g/dl), Sodio (mEg/l), Potasio (mEq/l), Calcio (mg/dl), Fésforo (mg/dl)

En la tabla 5 y 6 se refleja la evolucion de los valores bioquimicos tanto del grupo

experimental como del control al inicio, los 3 meses y a los 6 meses.

INICIAL | pvalor1-3| 3MESEs | pvalor3-6| 6MEses | p-valor 1-6
EXPERIMENTAL

CREATININA| 0,62 (0,24) 0,48 0,85 (0,77) 0,31 0,57 (0,24) 0,02
FERRITINA | 410(143) 0,99 410 (204) 0,05 233 (272) 0,97
ALBUMINA | 3,57 (0,79) 0,77 4,04 (0,71) 0,91 4,44 (0,41) 0,13
S0DIO 141 (3,01) 0,76 142 (5,73) 0,13 141 (1,86) 0,68
POTASIO | 3,99 (0,44) 0,21 3,76 (0,69) 0,63 4,20 (0,65) 0,69
CALCIO | 9,84 (1,17) 036 | 10,04(0,67) | 018 10,34 (0,36) 0,12
FOSFORO | 3,30(2854) | 067 | 34(2836) | 006 |375(3,65407| 078
GLUCOSA | 96,43 (10,79) | 0,22 117 (36,5) 0,38 98,75 (5,56) 0,53

Tabla 5: evolucion de parametros metabdlicos en el grupo experimental: Creatinina (mg/dl), Ferritina (ng/ml),

Albumina (g/dl), Sodio (mEq/l), Potasio (mEq/I), Calcio (mg/dl), Fésforo (mg/dl), Glucosa (mg/dl)
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INICIAL | pvalor1-3| 3MESEs | pvalor3-6| 6MESEsS | p-valor 16
CONTROL
CREATININA | 0,56 (0,31) 0,29 0,51 (0,26) 0,76 0,55 (0,20) 0,26
423,15

FERRITINA | 478,9(268,4) | 0,39 (265,96) 047 | 378,24 (272,25)| 0,15
ALBUMINA | 4,02 (0,79) 0,67 4,09 (0,63) 0,43 3,93 (0,79) 0,78
soplo | 14051(2,74) | 0,77 140,8(3,19) 0,18 139,80(4,43) 0,38
POTASIO | 4,15(0,39) 0,01 4,35 (0,22) 0,9 4,16 (0,23) 0,06
cacio | 9,34(0,79) 0,24 9,49 (0,67) 0,15 9,26 (0,31) 0,66
FOSFORO |3,3(3,05355) o004 [360(3339) | 026 [340(3153,65| 075
GLUCOSA |103,37(19,98)] o055 | 92,37(1424)| o094 90,67 (16,15) 0,03

Tabla 6: evolucion de parametros metabdlicos en el grupo control: Creatinina (mg/dl), Ferritina (ng/ml), Albumina
(g/dl), Sodio (mEq/l), Potasio (mEg/l), Calcio (mg/dl), Fésforo (mg/dl), Glucosa (mg/dl)

Hubo un total de 21 (70%) éxitus en ambos grupos: 4 (40%) en la cohorte experimental y 17
(85%) cohorte control); p 0,02.

No hubo diferencias significativas en cuanto a la supervivencia desde la implantacion de la
gastrostomia en ambos grupos (cohorte experimental 5,25 (6,07) meses y cohorte control 13
(11,69) meses; p=0,22).

DISCUSION

El objetivo final de este trabajo era conocer la influencia de las férmulas hiperproteicas e
hipercaldricas (Jevity Plus HP® y Jevity Plus HiCal®) en la modificacion de los parametros
antropométricos y composicion corporal de los pacientes con ELA, asi como conocer su
efecto sobre las complicaciones derivadas de la nutricion enteral. Para ello se han estudiado
una serie de variables bioquimicas e indices predictores de morbimortalidad junto con los
datos obtenidos de la antropometria, con la intencién de acotar el riesgo de padecer
complicaciones futuras que implican un desarrollo mas rapido de la enfermedad y una peor
calidad de vida. El estudio ha permitido concluir que no hay diferencias en la modificacion de
los parametros antropométricos, bioquimicos y de composicion corporal entre ambas cohortes

y que las complicaciones mas frecuentes son las digestivas, destacando el estrefimiento.

La evidencia cientifica demuestra que los pacientes con ELA que son incluidos en un
protocolo de cuidado multidisciplinar relacionado con el seguimiento nutricional del paciente y
la derivacion precoz a una unidad de nutricidn tienen una menor demora en el inicio del
soporte nutricional (2 vs 12 meses) y dicha entrada al protocolo es un factor protector

respecto a la presencia de desnutricién severa (HR: 0,20 (0,03-0,73) (16).
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En cuanto a las indicaciones de implantacién de GEP, la mayoria de los estudios se basan
en la aparicion de disfagia y pérdida de peso (17) asi como la aparicién de otros factores que
dificultan la ingesta (atragantamientos, comidas prolongadas y con mucho esfuerzo,
aspiraciones...) (18). En relacion al uso de valores de capacidad vital forzada (CVF) como
indicacion de colocacion de GEP, no hay consenso en la evidencia cientifica de que sus
valores influyan ni en la supervivencia ni las complicaciones postoperatorias de la colocacion
de la gastrostomia (19) (20) (21). Sin embargo, hay estudios que recomiendan su colocacioén
cuando la CVF es mayor al 50% (6) (22) (23).

En el caso de nuestro estudio la demora de colocacion de gastrostomia en nuestros
pacientes se baso principalmente en la pérdida de peso, IMC y disfagia que comprometian el
estado nutricional del paciente ademas de aumentar el riesgo de aspiracion. El tiempo medio
de demora de nuestros pacientes desde que son diagnosticados de ELA hasta que se los

coloca una sonda gastroentérica percutanea es de 12,03 meses.

Los resultados obtenidos de la evolucién de los parametros antropométricos tales como el
porcentaje de masa libre de grasa, el porcentaje de masa grasa, el porcentaje de masa
muscular o el angulo de fase a lo largo del estudio no revela que haya una evolucion
estadisticamente significativa en el grupo experimental en el que hemos usado la formula
hipercalérica e hiperproteica. Los valores antropométricos se mantienen estables en un
periodo de evolucién de tres meses lo que indica que el deterioro nutricional que padecen

estos pacientes también se mantiene estable.

Respecto a la evaluacién de la influencia de la suplementacién oral hipercalérica en
pacientes con gastrostomia endoscépica percutanea y ELA sobre la pérdida de peso, la
evidencia cientifica sefiala que el consumo de suplementacion oral hipercalérica mejora la
calidad de vida media con test ALSFRS-R, BDI y SF-36 con un 60,8% de los pacientes con
suplementos artificiales hipercaléricos que mantuvieron o ganaron peso y con un 76,9% de
pacientes con GEP que también mantuvieron o ganaron peso (24). De la misma manera que
se evidencia beneficio como suplementacion oral, también se evidencia una mayor seguridad
y tolerancia de las dietas hipercaléricas respecto a las isocaléricas en pacientes con ELA que
reciben nutricién enteral, favoreciendo su supervivencia debido a una estabilidad de su IMC
entre otros parametros (15). En nuestro estudio, si comparamos las variables antropométricas
entre el inicio y el final del estudio del grupo experimental y control, no obtenemos resultados
estadisticamente significativos. Sin embargo, si se puede apreciar una tendencia del grupo
experimental a un aumento de su IMC, peso y porcentaje de pérdida de peso, mientras que la

tendencia del grupo control es a disminuir sus valores.
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La evidencia corrobora el hecho de que haya una mejoria en la VGS tras el inicio de un
protocolo nutricional en los pacientes con ELA respecto a los que no estaban incluidos. Al
evaluar la presencia de malnutricion grave entre ambos grupos, los pacientes de la cohorte de
protocolo tuvieron un porcentaje de malnutricion grave del 22.2%, mientras que los de la
cohorte control del 60 % con una diferencia significativa (p=0,01) (16). Los resultados de
nuestro estudio sobre la valoracion global subjetiva (VGS) nos revelan que tanto en el grupo
control como en el experimental, después de seis meses con nutricion enteral, aumenta en
ambos el numero de pacientes con buen estado nutricional y que por lo tanto tienen un
adecuado nivel nutricional y, disminuye del mismo modo el grupo de pacientes con mal

estado nutricional que representa una malnutricién severa.

En cuanto a las complicaciones relacionadas con la nutricién (tanto digestivas, como
respiratorias, mecanicas o infecciosas) no hay una relacion estadisticamente significativa
entre los dos grupos a estudio. Al igual que en otros estudios, las complicaciones mas
frecuentes secundarias de la nutricion enteral son las digestivas, destacando el estrefiimiento
(25) (26).

La evidencia sostiene que la patogenia de la desnutricion y la pérdida de peso en los
pacientes con ELA es multifactorial, influenciada principalmente por la atrofia muscular, la
mala ingesta oral, la disfagia y la debilidad, la falta de apetito y el hipermetabolismo (27).
Ademas, hay estudios que corroboran que el hipermetabolismo de estos pacientes favorece a
una mayor progresion y gravedad de la enfermedad (8). En nuestro caso, al estudiar la
modificacion de los parametros bioquimicos evaluados durante el periodo de estudio, las
diferencias observadas entre el grupo control y el experimental desde el inicio a los seis
meses no reflejan diferencias estadisticamente significativas por lo que no podemos asegurar

gue esas variaciones estén influenciadas por el tipo de férmula nutricional utilizada.

Finalmente, respecto a las diferencias de mortalidad, los estudios evidencian que el uso de
férmulas nutricionales con alto contenido caldrico (28) (15) mejora la supervivencia. Los datos
obtenidos en nuestro estudio entre el grupo experimental y el control muestran una mayor
mortalidad en el grupo control con un tiempo de supervivencia menor en el grupo
experimental. Esta situacion no es clinicamente valorable dado que puede deberse a los
diferentes tiempos de evolucién debido a la comparacion de una cohorte prospectiva

(experimental) respecto a una cohorte historica (control).

La principal limitacion de nuestro estudio es el tamafio reducido de la muestra, que
condiciona que muchas de las variables recogidas no hayan resultado estadisticamente

significativas, mientras que en otros estudios si han postulado asociacion.
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Ademas, debemos tener en cuenta que en la cohorte histérica tenemos un seguimiento mas
largo y una mayor cantidad de éxitus que en la cohorte experimental que comenzaron el
seguimiento mas tarde. Al ser una variable medida fuera del periodo estudiado no podemos
valorarla correctamente hasta que todos los pacientes tengan al menos cinco afos de

seguimiento.

A pesar de las limitaciones de nuestro estudio consideramos que en todo caso ha ayudado
a aumentar el conocimiento sobre el efecto de las formulas hipercaléricas hiperproteicas en el
manejo del ELA en un paciente con gastrostomia endoscopica percutanea. A la luz de los
resultados observados serian necesarias nuevas lineas de investigacion con caracter

prospectivo de cara a corroborar y ampliar los resultados.

CONCLUSIONES

- El uso de formulas nutricionales hipercaléricas hiperproteicas con fibra soluble no
demostré efecto la supervivencia y mejora el estado nutricional del paciente con ELA.
Existe una tendencia a la mejoria en la valoracién global subjetiva (VGS) en los
pacientes tratados con este tipo de férmula.

- No se observo diferencia de modificacion de parametros antropométricos, bioquimicos y
composicién corporal entre los pacientes tratados con férmulas hipercaléricas e
hiperproteicascon fibra respecto a los tratados con férmulas normoproteicas sin fibra.

- Las complicaciones gastrointestinales fueron las mas frecuentes en los pacientes con
nutricion enteral completa a través de gastrostomia en la ELA. El estrefimiento fue la
complicacién fundamental en pacientes con ELA. Sin embargo, no se puede considerar
una complicacion debida unicamente al soporte nutricional ya que también forma parte
de la evolucion de la enfermedad.

- No se observaron diferencias significativas en la tasa de complicaciones ni en la tasa de
ingresos entre los pacientes tratados con una formula hipercaldrica hiperproteica con
fibra y aquellos en los que se utilizé una formula estandar.

- Es preciso la evaluacion del tratamiento nutricional a mas largo plazo para valorar el

efecto de las férmulas enterales sobre la supervivencia y las complicaciones.
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ANEXO |

A. HISTORIA

1.Cambios de peso:

Pérdida d los ilfimos & .

Pesoactual: . ... kg Peso habitual-_______.__kg/ Pesoperdido ......._____kg
%Perdida de Peso: [} 5% /() 5-10% /() 10%

Cambio de peso en las 2 ultimas semanas;

Aumento de peso {__) / Sin cambios {__ )/ Perdida de Peso {__)

Sin cambios {0}

2. Cambios en la ingesta dietetica {comparado con la ingesta normal):

> |

Cambios {__) Duracion __...... semanas
TIPOS: Ayuno (3) f Liguidos hipocalonicos (3)
Dieta liquida completa {2) / Dista sofida insuficiente (1)

NORMAL |

> |

GRAVE |

—% | LEVE-MODERADC |

3. Smtomas gastrointestinales (>2 semanas de duracion):
Minguno {__) / Nauseas {__ )/ Vomitos (__ )/ Diamea {__) / Anorexia {__)
4. Capacidad funcional:

- Sin disfuncion {capacidad total) {0)
- Disfuncion {__) duragion ........ SEManas
{TIF‘DS: Trabajo reducido (Pasillo) (1) / Ambadatono sin trabajo (Cama-Sillon) {2) / Encamado (3)
5. Enfermedad y su relacion con los requerimientos nutricionales:

Diagreeshic primano (ESpetifion ). . oo e e eoomme e eeesae oo b seeees
Reguerimientos metabolicos (estrés): Sin Estrés {0) ! E. Bajo (1) { E. Moderado (2) / E. Alto [=3)

o equinglenieddia)

prednisong o
eouivalennsidm]

Exirés Ningamno (i) Leve (1} Moderado (2} Clevado (5]
Fielee sin fehee 37 we 3870 36 ¥ 39 °C L R
Drarsctiin de a Fielme gin Fielre <72 horas 72 horas ATe o
Eorimides sin esteruides deris bajas dersis moderadas aluas dosis
[k mg prednisons (=10 y <30 my de esteroides

| 30 mg predmisona o

equivalenoeidis}
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B. EXAMEN FISICO | Grado (0-3) Leve (1) Moderado (2) Severo (3)
Maza Grasa (orbital, Cepresion eve Husso y grasa Se palpa hueso
plegue fricipital, cintura)
Masa Muscular Ciepresion leve | Huesoy muscule | 5= palpa hueso
(temporal, hombno,
interdsens, cuadriceps)
Edemas Tobillx Pretial Raiz de
miembros/ascitis
*
T T LN D A L LK
TML-IJHACIfI'H Fézdida de pesn [T | 510 =107
-G-L:IJBAL & | racion B TN VP - OTIET ETEN
I:ma}-'n.r n2 IItEIIIE]: Irgedimenios pars ngrsia MO i vz e il | e
.l‘l.' El.'lﬂ'l. -Eﬂﬂ'li‘ﬂ Dapperiam ide acividad ] FeC-ITeermla |
n'l.l.u'il:'i.{l'nal :.:l:IIrn ITaLR ': } i-ll i :.:
B- Malmutricign 7™ P Pt i ocy e oo
I?DdETﬂ'lia Q Piondidla adapuia |- O v 7 e renla elaids
TiESED 1 Peerdids muscular | M | Jeve: { mocierada elevada
C- Malnutricionm Edemas S aseilis MO | ke 1 i vl (HEBET) I
Grave Albrimina {previn al o) >33 | 3-13 <10
Prealbaming Cira o) ulB | 1=-18 <13




ANEXO I

GRUPO VARIABLE UNIDADES
: : . Edad ARos
Epidemiologia :
Sexo Hombre/Mujer
Tipo ELA de inicio Bulbar/Espinal

Evolucién diagnéstico-disfagia

Evolucién diagnéstico-GEP

Evolucion GEP-Exitus

Via de nutricién artificial

GEP/Gastrostomia quirurgica

Numero de ingresos Numero
Dias totales de ingresos Numero
- Fecha ingreso Fecha
Clinica X . .
Presencia de estrefimiento Si/No
Grado de estrefiimiento No/Leve/Moderado/Grave
Presencia de diarrea Si/No
Grado de diarrea No/Leve/Moderado/Grave
Complicaciones de la GEP Si/No
Tipo de complicaciones de la GEP No/Mecanicas/Infecciosas/Ambas
Complicaciones respiratorias Si/No
Fecha de éxitus Fecha
Antropometria Peso Kg
Talla cm
Masa grasa %
. . |Masa magra %
Impedanciometria
Masa muscular %
Agua intracelular %
.. - VGS Puntuacién
Valoracién nutricional -
MUST Puntuacion
Densidad calérica Kcal/ml
Porcentaje de proteinas %
Volumen administrado al dia ml
- Cambio de producto Si/No
Preparado nutricional :
Fecha del cambio Fecha

Causa del cambio

Intolerancia/disminucion DC/aumento DC

Densidad caldrica nuevo preparado

Kcal/ml

Porcentaje proteinas nuevo preparado

%

Creatinina mg/dl
Urea mg/dl
Glucosa mg/dl
Sodio mEq/|
Bioquimica Potasio mEq/|
Calcio mg/dl
Fésforo mg/dl
Ferritina ng/ml
Albumina g/dl
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