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Definicion

La incidencia en la Argentina de enfermedad renal crénica (ERC)
que progresa y requiere de tratamiento dialitico es de 3 pacientes
nuevos cada 10.000 habitantes por afio (reporte CADRA 1999).
En EEUU, el mismo subgrupo de ERC crece por afio 6%, llegando
en el afio 2000 a 372000 pacientes urémicos para tratamiento
sustitutivo (en didlisis o trasplantados) y pronosticandose 650000
pacientes para el afio 2010 (v. figura 1); Europa y Japén tienen la
misma tendencia. La alta prevalencia mundial de esta patologia,
inclusive en paises industrializados, nos muestra el poco cono-
cimiento que se ha tenido de la patogenia y el escaso éxito para

evitar la pérdida nefronal progresiva.

Las guias de la KDIGO apoyan el uso de la expresién “enferme-
dad renal crénica” (ERC) para referirse a todo el espectro de la
enfermedad que ocurre luego del inicio del dafio renal. Se define
a la EFR como la presencia de un dafio renal estructural con VFG
normal o levemente reducida (VFG 60-90 mL/min), independi-
entemente de la etiologia subyacente (Tabla 1). La evidencia del
dafio estructural potencialmente progresivo puede derivar de un

estudio histolégico o imagenoldgico, o de las alteraciones persis-

tentes del examen de orina por un plazo superior a tres meses, par-
ticularmente la presencia de albuminuria. De acuerdo al KDIGO,
una VFG inferior a 60 mL/min corresponde a una ERC, sin requerir
evidencia adicional de dafio renal estructural. Este punto de corte
fue seleccionado debido a que representa el 50% o mas de reduc-
cién de la funcién renal normal de un adulto joven, ademas de
la evidencia que demuestra que la morbimortalidad aumenta a
medida que la VFG disminuye bajo 60 mL/min. Los pacientes con
VFG entre 60 y 89, sin dafio estructural, no estan definidos como
portadores de ERC.

Definicion  de  enfermedad  renal  crénica
Foundation KD: Clini-
cal Practice  Guidelines for Chronic Kidney Disease:

Tabla 1.

Fuente: National Kidney

Evaluation, Classification, and Stratification. Am | Kidney Dis 2002;
39 (suppl 1): S1-S266.

La severidad del sindrome resultante esta representada en un es-
guema de etapificaciéon que se extiende desde el dafio renal con
funcién conservada (fase 1) hasta el nivel de insuficiencia renal
que requiere tratamiento de sustitucién renal (fase 5) (tabla 2).

Tahla X. Fases v prevalencia de ln enfermedacd renal cranica [adad =20 anns)

Faze Drezcripeldn VEG imbl/mind 173 mé) %
l Cavie renal con YEG nozmal o | =40 3.3
2 Cane renal con | lewe de ln VG 30-80 3.0
a [ moderada de la VG 30-59 4.3
4 [ mevera de la VTG 15-24 0.2
5 [msuficicencia reral =15 o dislisis .1

Tamade de Matonal Kidney Foundation B Chnieal Pracgee Guddelines for Chronle Kxdnesy Disease:
Fuatarion, Classtfiearion, and Stratfleaton, Am J Bdes T 2002 30 {r-llppl 17 S1-52605,

1. Dafio renal por =3 meses, definido por anormalidades estruc-
turales o funcionales del rifién, con o sin disminucién de la VFG,

manifestado por:

e Anormalidades anatomo o histopatolégicas, o
e Marcadores de dafio renal, incluyendo anormalidades san-
guineas o urinarias, o anormalidades en examenes imagen-

olégicos.

2. VFG <60 mL/min/1,73 m2 por =3 meses, con o sin dafio

renal.

Causas

Las etiologias mas frecuentes de DRC que progresan a dialisis en

Argentina se muestran en la
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Tabla 3. Aceptacion y Prevalencia de pacientes en diéli-

sis

ETILOGIAS Ingresos 1997 | Prevalentes 1997
n: 1906 (%) n: 6769 (%)

Nefropatia  di- | 26.9 17.2

abética.

Nefroangioes- | 20.6 21.4

clerosis  hiper-

tensiva

Glomerulopatias | 11.3 15.8

primarias

Uropatia ob-]5.7 5.5

structiva

Poliquistosis re- | 5.7 7.5

nal

Nefritis intersti- | 2.4 4.0

cial crénica

Lupus eritema-| 1.6 2.0

toso sistémico

Mieloma Miuilti- | 0.7 0.2

ple

Amiloidosis 0.5 0.4

Sme.  Urémico | 0.4 0.4

Hemolitico.

Otras 5.0 6.0

Desconocida 17.9 18.6

Sin Informacién | 1.3 0.9

Fuente: Registro Nacional de Didlisis INCUCAI 1997)

Fisiopatologia

Las nefropatias crénicas que evolucionan a DRC terminal,

tienen dos caracteristicas dominantes:

La respuesta a la injuria por distintos mecanismo patégenos
sobre el glomérulo, los tibulos y el tejido intersticial suele
converger en un denominador histolégico comun: esclerosis

difusa parenquimatosa,

El rifidn dafado tiene propension hacia el autodeterioro con
progresion de la enfermedad una vez que la injuria ha ce-

sado.

El dafio glomerular primario puede producirse por depdsito
de substancias biolégicamente activas (toxinas, proteinas
amiloides, inmunoglobulinas, etc.), acumulacién de matriz
mesangial, coagulacién intracapilar, fenémenos inflamato-
rios, etc. Asimismo, la injuria puede iniciarse o ser facilitada
por factores mecanicos como la hiperperfusiéon glomerular

y la hipertensién del capilar glomerular o por las anormali-

dades metabdlicas asociadas a la diabetes y la hiperlipemia,
generando un filtrado glomerular excesivo y deletéreo a causa
principalmente del pasaje de macromoléculas (proteinuria)
a través de la membrana basal glomerular. En el glomérulo
remanente se produce vasodilatacion a predominio de la ar-
teriola aferente originando hiperflujo y un incremento de la
presién capilar media (hipertensién glomerular), secundario
a la falla de la autorregulacion del flujo sanguineo intrarenal,
exponiendo asi a los capilares a la hipertension arterial sis-
témica y a un mayor flujo de macromoléculas (nuevamente,
proteinuria) y cristaloides que, a posteriori, estimularan la

sintesis de matriz mesangial y la proliferacién de sus células.

El sistema Renina-Angiotensina-Aldosterona interviene cu-
ando se genera vasodilatacién, intentando corregir la pér-
dida de autorregulacién; la angiotensina Il produce vasocon-
striccion mayor de la arteriola eferente al mismo tiempo que
contrae el mesangio, aumentando la presion intraglomerular
y estimulando la proliferacién mesangial, lo que genera una
“sobrecompensacién” que al principio puede ser beneficiosa
para mantener adecuadamente la perfusiéon glomerular, pero
luego genera mayor deterioro y pérdida de proteinas a través
de la membrana basal glomerular, involucréandose en la pato-

génesis de la injuria glomerular.

Por otro lado, la generacién de angiotensina Il produce lib-
eracion intrarrenal de Factor de Crecimiento Transformador
Beta tipo1 (TGF B1), un potente inhibidor de la accion de las
metaloproteasas (especialmente la colagenasa), permitiendo
el depésito de proteinas del colageno y formando asi fibrosis

intersticial, peri e intraglomerular.

Existen otros factores que promueven la aparicién y pro-

gresion de la esclerosis de los glomérulos, como:

Hipertension arterial sistémica: la transmisiéon directa de la
presién sobre la pared capilar glomerular interviene en el
desarrollo del dafio glomerular, condicionando la aparicion
de hiperperfusion e incremento del filtrado glomerular. La
pérdida de la funcién renal esta directamente relacionado a

los valores tensionales.

Sobrecarga proteica en la dieta: se observé que era deleté-
reo a nivel renal, generando hiperflujo e hipertrofia a nivel
de la nefrona, progresando a la esclerosis glomerular, lesion
tdbulo-intersticial, proteinuria y ERC. La restriccién proteica
contribuye a enlentecer la progresion de la enfermedad re-
nal, no sélo por disminuir la intensidad de la hipertrofia e
hiperperfusién renal sino también por disminuir los niveles
séricos de lipidos, la activacion inmunocelular y suprimir la

proliferacién celular.

Hiperlipidemia: las LDL y VLDL podrian estimular la prolifer-
aciéon mesangial y neutralizar la carga eléctrica de la mem-
brana basal glomerular facilitando la apariciéon de protein-

uria



.Obstruccién urinaria: el incremento de la presion hidros-
tatica en el sector excretor se trasmite a las estructuras re-
nales originando una alteracion, mas temprana en la medula
renal. La dilatacién progresiva de los célices y papilas renales
disminuyen el espesor del parénquima, afectando el aporte
sanguineo por la compresion de los vasos rectos originando
la caida del flujo plasmético renal y de la presién de per-
fusiéon. Ademas la obstruccién urinaria suele acompanarse

de un componente infeccioso

Tabaquismo: es un factor de riesgo independiente en la pro-
gresion de la ERC. Actla sobre la generacion de hiperten-
sién arterial, intervencion en el metabolismo de los lipidos,
dafio vascular (glomerular) directo y estimulacion de tejido
de reparacion (fibrosis).

Diagnéstico

El diagndstico de ERC se basa en los antecedentes de haber
presentado un sindrome nefrético o nefritico, nocturia, sig-
nos o sintomas de osteodistrofia, anemia severa en ausencia
de hemorragia y, en general, la presencia de rifiones peque-
fios bilaterales con aumento de la ecogenicidad por ECO. La
creatinina plasmatica es la forma mas econémica de detectar
a los pacientes con ERC; se considera que para el biotipo
occidental, una mujer adulta con creatininemia 1,5 mg/dL,
y un hombre adulto con 2 mg/dL, pueden presentar enfer-

medad renal.

Una vez detectado al paciente con probable afeccién renal,
otras mediciones deben efectuarse para objetivar adecua-
damente la funcién renal. Para ello existen formulas para
calcular la depuracién de creatinina o el filtrado glomerular,
tanto para valores plasmaticos como en la orina, conside-
rando medidas antropométricas que tienen diferentes grados

de complejidad en el célculo y mayor o menor especificidad

y sensibilidad cuando se las compara con el gold-estandar
(depuracién de inulina). En la tabla 4 se observan tres ecu-
aciones actualmente utilizadas para calcular el clearance de
creatinina (las dos primeras ) y la tasa de filtracién glomeru-
lar (MDRD ecuacion 7).También es importante la medicion
de microalbuminuria y/o proteinuria de 24 hs (para evaluar
dafio endotelial (glomerular) establecido), funcién tubular y

endécrina

Tabla 4. Férmulas para estimar filtrado glomerular.

Férmula de Cockcroft-Gault :
Cl Cr = ((140 - Edad) x Peso) : (Pcr x 72))
x (0.85, si es mujer)

Depuraciéon de creatinina medida:
Cl Cr = (Ocr x (VO : 1440)) : Pcr

MDRD Ecuacion 7:
TEG = 170 x [Pcr] - 0.999 x [Edad] - 0.176 x [0.762, si es
mujer] x [1.180, si es de raza negra] x [P urea ] - 0.170 x
[Alb] + 0.318

Alb = albimina sérica (g/dL); Cl Cr = depuracién de cre-
atinina (mL/min per 1.73 m2); TFG = tasa de filtrado glo-
merular (mL/min per 1.73 m2); Pcr = creatinina plasmatica
(mg/dL); Ocr = cretinina urinaria de 24 hs (mg/dL).; VO:

volumen urinari de 24 hs.;P urea= urea plasmatica (mg/

dL).

La reagudizacién de una ERC es frecuente y no siempre diag-
nosticada, por lo cual se debe buscar causas reversibles ante
un diagnéstico de falla renal crénica o cuando un paciente

con ERC empeora su funcién renal rapidamente.

Factores de reagudizacién de ERC

Falla Pre-renal

Falla renal intrinseca

Falla Post-renal

Deplecién de volumen

Infecciones
Falla cardiaca

AINES, IECA

Hipertension arterial severa

Drogas nefrotéxicas

Agentes de contraste (NTA)
En mieloma, hipercalcemia,
hiperuricemia.

Nefropatia isquémica
Trombosis de las venas renales

Ateroembolia (dificimente reversible)

Uropatia obstructiva
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Evolucion clinica de la ERC sintomas. Los pacientes que cursan una etapa 3 (VFG en-

tre 30 a 59 mL/min/1.73) presentaran mayor deterioro con

A lo lar | tiem r | rior | filtr . . .
o largo del tiempo, y de acuerdo al deterioro del filtrado aparicion de escasos sintomas, siendo los pacientes en etapa

lomerular, se encontrara una mayor incidencia de sinto- . . p .
9 ! Y 5 los que presenten la mayor signosintomatologia, denomi-

mas, signos y complicaciones clinicas y de laboratorio. Se p P
» 519 y P y nada “sindrome urémico” (v. tabla 5).

considera que aquellos pacientes con estadio 2 usualmente

presentaran hipertensiéon arterial y tendrdn anormalidades

en el laboratorio de disfunciéon en otros sistemas, pero sin

Tabla 5. Asoclac én de etapas de ERC con complicaciones

Fasza Descnpoidn WIFG (mlldmint 1,73 mad) HTA o anarmaldadas Sintamas
de labaratarnia
i Dafia renal con WFG normal a § =40 - .-
2 Dafia renal con | lewe dala WFG Gid-49 +- —
8l | madearada de la VFG 30-59 + +-
4 [ severa da la WFG 15-249 ++ +
5 Insulicienda ranal <15 o didlisk 4t +t

= Las manifestacionas de dafie renal puedean acurmr duranie @sia efapa, adn sila WIFG no 214 allerada {€]. SMe.
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nefrdtica, sme. nafritca, sme. fubular)

WG, welocikdad de filtrade glomerular, HTA, hiperensidn atanal
Simioolos: — ninguno; + posible; + leave; ++ moderada; +++ sevens

Durante las fases iniciales no existen manifestaciones clini-
cas de disfuncién renal. Su diagnéstico pude ser casual por
un andlisis de orina, que evidencia densidad reiteradamente
baja o que no supera los 1.016 -1.018 con restricciéon acuosa,
con o sin proteinuria y variable celularidad segin la causa
de la falla renal. Hay una buena correlacién anatomofuncio-
nal en esta fase: a) si la lesion asienta en el glomérulo se
observa una disminucién del filtrado glomerular y tanto el
flujo plasmatico efectivo renal como la funcién de secrecién
tubular estan conservados (la densidad maxima urinaria pu-
ede estar descendida por que la capacidad de concentracién
esta disminuida con relacién a un aumento de la eliminacién
de los solutos por las nefronas sanas) y b) si la lesién primaria
es a nivel tdbulo-intersticial, la manifestacion inicial puede
ser la incapacidad de concentrar la orina, debiéndose a la
alteracion de la respuesta de la nefrona distal a la hormona
antidiurética y/o a la disminucion de la hiperosmolaridad

medular.

A continuacién se realizaré una descripcién breve de la etapa

terminal de la ERC, el “Sindrome urémico”:

Es un sindrome constituido por las alteraciones humorales
que aparecen en el periodo descompensado de la ERC a la
cual se le suma las perturbaciones de casi todos los aparatos
y sistemas consecutivos a dichas alteraciones. La VFG es < a
15 mL/min/1.73m2 y los trastornos se detallan a continu-

acion:

-Alteraciones cardiovasculares: Presenta HTA secundaria a la

alteracién hidrosalina, originando cardiopatia hipertensiva

con hipertrofia ventricular izquierda e insuficiencia cardiaca
congestiva que puede llevar a edema agudo de pulmén.
Ademas puede presentarse un pulmén urémico secundario a
un aumento de la permeabilidad capilar generada por la re-
accion inflamatoria que genera el depésito de sustancia nitro-
genadas de desecho; pericarditis urémica que cursa con do-
lor, precordial, frote, a veces fiebre, con derrame pericardico

de tipo hemorragico, pudiendo producir taponamiento.

-Alteraciones neuroldgicas: Al comienzo pueden presentar
trastornos de conducta, insomnio o hipersomnia, altera-
ciones de la ideacion, falla en el calculo. A medida que la
enfermedad progresa presenta irritabilidad neuromuscular:
asterixis, mioclonias, fasciculaciones y temblores. En los esta-
dios finales puede presentar abulia, letargo, estupor y coma,
pudiendo incluso sobrevenir convulsiones. La neuropatia
periférica puede manifestarse como sindrome de las piernas

inquietas o parestesias en miembros inferiores y superiores.

-Alteraciones gastrointestinales: Presenta nduseas matutinas
que desaparecen después del vomito, aliento urémico, gas-
troenteritis urémica que puede presenta nauseas, vomitos,

diarrea y hemorragia gastrointestinal.

-Alteraciones dermatoldgicas: Palidez muco-cutdnea se-
cundaria a anemia y al depésito de urocromos en la piel,
hematomas por trastornos hemorragiparos (disfuncién pla-
quetaria, trastornos de la coagulacion), prurito; la escarcha

urémica rara vez se observa.

-Alteraciones metabdlicas: La concentracion de albdmina,



transferrina y aminoacidos se encuentra disminuida se-
cundaria a la hiporexia, restriccion proteica y pérdida de
albimina en orina. Hay disminucion del metabolismo de la
insulina por lo que disminuye su requerimiento, dislipemia,
con aumento de las LDL, e hipertrigliceridemia por dismi-

nucién de la lipoproteinlipasa.

-Alteraciones hematoldgicas: Se describe clasicamente ane-
mia normocitica normocrémica secundaria a: déficit en la
produccién de eritropoyetina y aumento de la destruccion
periférica de eritrocitos. Ademas puede tener un componente
ferropénico y/o megaloblastico debido a pérdidas sobrea-
gregadas (gastrointestinales, hematomas) y déficit en la in-
gesta de hierro y folatos por hiporexia. A nivel inmunolégico
existe disfuncion leucocitaria y depresién de la respuesta in-
mune por linfopenia, reduccién de la produccién de anticu-
erpos y reaccioén atenuada frente a antigenos intradérmicos
y anormalidades plaquetarias debido a una alteracién en la
agregacion plaquetaria.

-Alteraciones endocrinas: En el hombre pude presentar dis-
funcién gonadal, con pérdida de la libido, disminucién del
tamano testicular, espermatogénesis alterada; en las mu-
jeres puede presentarse con amenorrea 0 menorragia e in-
fertilidad, explicada, en parte, por secrecién aumentada de
prolactina. Hay una disminucién de la T4 total con T4 libre
normal por alteracion de las proteinas fijadoras, aunque los
pacientes, en general, clinicamente son eutiroideos; ademas

hay un aumento de la hormona de crecimiento.

La alteracién mas importante es el hiperparatiroidismo se-
cundario. Cuando el filtrado glomerular es menor a 50mL/
min, disminuye la excrecién renal de fésforo y aumenta la
fosfatemia, decrece la hidroxilacién renal de la vitamina D (1-
25 6 24-25 dihidroxocolecalciferol), reduciéndose la calce-
mia. Estos tres componentes estimulan la liberacién de PTH
llevando a la desmineralizacién del hueso, que se agrava con
la acidosis, pues ésta tiende a ser compensada mediante el
carbonato 6seo (importante sistema buffer lento). Las altera-

ciones 6seas tipicas de la osteodistrofia renal son:

Osteitis fibroquistica: debido a la resorcion subperiéstica de
los huesos tubulares (falanges, extremo distal de la clavicula),

se ven zonas traslicidas semejantes a tumores quisticos;
Osteoporosis;

Osteosclerosis: hay un aumento de la densidad o6sea,
afectando principalmente a vértebras y observandose bandas

horizontales que alternan con zonas osteopordticas;

Osteomalacia: severas deformaciones de la pelvis y huesos

largos;

Calcificaciones metastasicas: de tejidos blandos en piel, TCS,

cérnea, conjuntivas, periarticular, etc.

Las manifestaciones clinicas del hiperparatiroidismo son do-
lor, fracturas, debilidad de musculos proximales, prurito y

anemia por fibrosis de la médula 6sea.

Tratamiento

En la evolucion de la ERC, se deben plantear tres objetivos

terapéuticos:

1) Eliminar la injuria primaria (o enfermedad de base) que
generd la ERC

La primera medida esta destinada al tratamiento de la enfer-
medad de base (Ej. en pielonefritis recurrentes, antibiéticos y
si es el caso correccién uroldgica; en las glomerulopatias ad-
ecuada inmunosupresion y en caso de nefropatia isquémica,

reperfusion del/los 6rgano/s afectados; etc.).
2) Evitar la progresién de la ERC

La segunda medida es comun a todas las causas de nefropatias
crénicas, y esta destinada a hacer remitir o regresarla evolucién
de la ERC. Aquiingresa el concepto de renoproteccion, que es
una estrategia terapéutica que intenta revertir o frenar la histo-
ria natural de la ERC a través de la accion sobre los mecanismos

que producen el deterioro de la funcién renal (Figura 2 y 3).

Figura 2
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La hipertension arterial es un factor agravante que debe
ser tratado en forma intensiva. Si el paciente tiene una pro-
teinuria mayor a 1gr/24hs, la TA debe reducirse a una TAM
menor de 95 mmHg (125 / 75), mientras que en el resto
de los pacientes se recomienda alcanzar una TAM de 102
mmHg (130/85). Los farmacos de eleccion son los IECA y
los ARA I, asociandose frecuentemente a diuréticos de asa
mientras que las tiazidas no suelen presentar una eficacia
prolongada salvo que se los asocie con los diuréticos de asa.
Estudios en desarrollo sugieren que el tratamientocombinado
con [ECAs y ARA:s Il estaria indicado cuando con monoterapia
y un 6ptimo control de la hipertensién, el pacientepersiste
con proteinuria mayor de 1 gramo/dia.

Los IECA y ARA I, ademas, tienen una accién directa sobre
la hipertensién glomerular, aumentando la relajacién de la
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arteriola eferente y disminuyendo el mecanismo que lleva a
la hiperfiltracién glomerular. Se discute actualmente cual es
el valor de filtrado glomerular por debajo del cual los IECA
dejan de ser beneficiosos para la evolucién de la nefropatia
crénica. No hay un punto de corte, pero en general se con-
sidera que no debe administrarse este farmaco a pacientes
con menos de 25-30 mL/min/1.73 m2 de filtrado glomerular.
Asimismo, hay controversia de cuanto es la caida de filtrado
que se puede considerar renoprotectora en un paciente al
cualse le ha administrado IECA o ARA Il. En la actualidad, se
considera que hasta un 25% de caida de filtrado es saludable
para el rifién; cifras superiores obligaran a suspender el far-
maco, por que existe la posibilidad de reagudizar la ERC por
fenémenos pre-renales generados por estas drogas sobre la

hemodinamia renal.

Los bloqueantes calcicos no-dihidropiridinicos (efecto so-
bre la proteinuria y la TA) son de segunda linea durante la
ERC grado | y Il, teniendo efecto sinérgico con los IECA y los
diuréticos de asa; cuando se aproxima a etapas pre-termi-
nales, se sugiere utilizarlos en la primera linea, ya que estan
contraindicados los IECA. Otras drogas Utiles son alfa-metil-
dopa y alfa y beta-bloqueantes y las estatinas pueden actuar
disminuyendo la proteinuria, por otros mecanismos diferen-
tes a la inhibicion del sistema renina-angiotensina. Segin la
respuesta al tratamiento, tendremos que la evolucién de la
enfermedad tuvo una remisién, regresién o persistié en pro-

gresion (v. tabla 6).

Tabla 6. Definiciones de progresion, remision y regresion de nefropatias crénicas proteindricas.

Variable Progresién Remision Regresion
Proteinuria =1 g/24h <1 g/24h <0.3 g/24h
Filtrado glomerular Disminucién (*) Estable Aumento
Cambios histolégicos Empeoramiento Estable Mejoria

(*) Mayor que la declinacién asociada con la edad (1 mL/min/1.73 m2 por mes)

Esimportante realizar una correcta dieta, con restriccion pro-
teica, cuyo principio bésico sera su alto contenido calérico y
el poseer la cantidad indispensable de proteinas de elevado
valor biolégico como para impedir un balance nitrogenado
negativo que puede llevar a la deplecién proteica y a la au-
tofagia. Siempre el ingreso calérico debe estar entre los 35 a
50 kcal/kg/dia, alcanzada mediante los hidratos de carbono
y las grasas y el aporte proteico debe ser de 0.7-0.8 gr/kg/
dia. Si la proteinuria es > 3 gr/24hs, debe sumarsele a las pro-
tefnas totales de la dieta; otras de las ventajas de la restriccién
proteica es la disminucién de la ingesta de potasio, fésforo y

la produccién de hidrogeniones.

El tratamiento de la dislipemia de la ERC en estadios tempra-
nos es un objetivo primario. Entre las lipoproteinas, las que
contienen apoB son las mas nefrotdxicas y estudios experi-
mentales sugieren que las lipoproteinas circulantes juegan un
papel directo en la patogénesis de la glomeruloesclerosis y
los cambios tubulo-intersticiales. Estudios prospectivos real-
izados en pacientes no diabéticos con ERC demostraron que
el aumento de LDL y apoB se correlaciona con mayor pro-
gresion de nefropatia y se considera como objetivo una LDL
<100 mg/dl 6 2.6 mmol/L, o LDL+VLDL < 3.4 mmol/L. Las
drogas de eleccion son las estatinas que ademas disminuyen

la proteinuria y preservan el filtrado glomerular.

El valor del control de la glucemia en la prevencién de la mi-
croalbuminuria ya ha sido establecido. El riesgo de nefropatia

es bajo cuando se mantiene a la HbATc en concentraciones

inferiores a 7%. Si el adecuado control glucémico puede
evitar la progresion en albuminurias existentes no es claro,
sin embargo, el control glucémico intensivo es recomendado
por la mayoria de los autores debido a que limita las compli-

caciones micro y macrovasculares de la diabetes.

Con el tabaquismo, el riesgo de progresion a ERC terminal
se duplica en diabéticos y no diabéticos (nefropatia por IgA,
poliquistosis). Los diabéticos que fuman tienen un riesgo
aumentado de desarrollar microalbuminuria. Desafortunada-
mente, el beneficio de cesar el consumo de cigarrillos, quizas
la mas importante de las medidas tomadas para proteger el
rifién de la progresién de la enfermedad, no es adecuada-

mente apreciada por los pacientes y los médicos.

La obesidad se relaciona en forma directa con dislipemia,
mayor incidencia de diabetes, hipertension arterial e hiper-
perfusion con hiperfiltraciéon glomerular debido a una mayor
demanda metabdlica ejercida sobre el parénquima renal.
Como hemos observado, todo estos son factores que inciden
sobre la sobreviva renal; en consecuencia una adecuada nu-

tricién, ayudara a retrasar el curso de la ERC.

A modo de resumen en la tabla 7 se observan los objetivos

buscados para la nefroproteccion.



Tabla 7. Objetivos de tratamiento en la nefroprotec-

cién

Variables Objetivos
Presion arterial (mmHg) <125/75 (*)
Proteinuria de 24 h (g) <0.3

LDL colesterol (mmol/L) <26

LDL + VLDL colesterol (mmol/L) <34
Porcentaje HbA1c (**) <7%

No fumar

(*) Ala mafana, pre tratamiento. (**) En diabéticos.

3) Tratar las complicaciones derivadas de la progresion de
ERC

El balance hidrico: es importante que el paciente in-
giera una cantidad importante de agua como para evitar la
deshidratacion y mantener una diuresis diaria elevada mayor
a 2.500ml/dia, que se regulara de acuerdo a la ingesta. En un
sujeto sano, se calcula que un volumen urinario de 1 mL/Kg/

hr es un indice indirecto de adecuada perfusién renal.

El balance salino: Si el paciente no presenta HTA o edemas
debe ingerir una dieta normosddica. Si por el contrario, se
comprueba hipotension ortostatica, este se aumentara, y en
caso que presente hipertensién o edemas, este se limitara
de 2 a 4 gr/dia y se agregara diuréticos (preferentemente

de asa).

El potasio: mientras la diuresis sea elevada, raramente se
produce retencion de potasio. Incluso en estadios avanza-
dos la kalemia no suele superar 6.5mEq/L y generalmente no
presenta sintomas ni cambios ECG. El mayor riesgo sucede
cuando se suministra una carga de potasio abruptamente (ya
sea por la dieta o por iatrogenia), ya que el rifién con ERC
no esta capacitado para el manejo de los cambios plasmati-
cos bruscos de este electrolito. Se aconsejan dietas con 60
a 90 mEg/dia de potasio. Se debe restringir el potasio en
situaciones de hipoaldosteronismo hiporreninémico 6 bajo
tratamiento con IECA.

La acidosis: debe evitarse ya que contribuye a la osteodis-
trofia renal y a la hiperkalemia. Cuando el HCO3 es menor
a 15mEg/L se pueden dar dosis bajas de bicarbonato de
Na+ (300-600mg 3 veces al dia) teniendo precaucion en los
pacientes con insuficiencia cardiaca, hipertensién arterial y
edemas. La acidosis de dificil correccién tiene indicacién de

dialisis.

El fésforo y el calcio: La hiperfosfatemia contribuye a la pro-
gresion de la ERC por lo que la cantidad de fésforo de la
dieta debe reducirse a 800-1000mg/dia, cuando el filtrado

glomerular es menor a 50ml/min. Si el filtrado se reduce

mads, esta indicado el tratamientos con productos quelan-
tes del fésforo como el carbonato de calcio 1-2gr/dia con
las comidas. Cuando se requieren dosis elevadas para poder
controlar los niveles de fosforo, es decir dosis que pueden
producir un ingreso elevado de calcio aumentando el riesgo
de calcificaciones metastasicas, sélo debe emplearse con va-
lores de fosfatemia inferiores a 7mg/dL, para que el producto
Ca x P se mantenga por debajo de 65. El hidréxido de alu-
minio se trata de evitar por el riesgo de su acumulacion en
los huesos y el cerebro, pero puede usarse por periodos cor-
tos en casos de severa hiperfosfatemia ya que es un potente

quelante del fésforo.

La osteodistrofia renal: se debe intentar mantener
los niveles de calcio y fésforo dentro de parametros normales
y suprimir la PTH. En los casos de hipocalcemia, ademas de
administrar carbonato de calcio fuera de las comidas (accién
de aporte) para aumentar su absorcién, se requiere de la ad-
ministracién de calcitriol (0.25- Tug /dia VO) que se ajusta
con el objeto de mantener el calcio sérico entre 10-11mg/
dL. Este debe medirse en forma semanal, y la dosis ajustarse
cada 2 a 4 semanas. El efecto indeseable es la hipercalcemia,
sustituyéndose en estos casos por la forma EV (1- 2.5 ug/ 3
veces por semanal) ya que suprime la PTH de una manera
mas eficaz y con menor aumento de calcemia. En casos de
hiperparatiroidismo grave con hipercalcemia severa resis-
tente, prurito que no responde a la didlisis, calcificaciones
extradseas progresivas, calcifilaxia (necrosis isquémica de la
piel o de los tejidos blandos asociados a calcificaciones vas-
culares) la paratiroidectomia puede ser una opcién valida.
El objetivo buscado con el tratamiento: PTHi:< 300 pg/mL,
calcemia: 10-11 mg/dL, fosfatemia: < 5.5 mg/dL, producto
P-x Ca++ < 65.

La anemia: La anemia del paciente renal crénico es un
factor de riesgo independiente de mortalidad temprana y
de progresion ERC. El objetivo de tratamiento es mantener
el hematdcrito = 35%, en cualquier etapa de la ERC. Como
se explicé anteriormente es de origen multifactorial, y el
tratamiento debe ajustarse segin el déficit predominante;
en la mayoria de los casos, se debe administrar complejo
vitaminico B, 4cido félico y hierro. La administracién de er-
itropoyetina se comenzara una vez corregido el déficit an-
terior. Hay diferentes esquemas, pero una opcion valida es
comenzar con dosis entre 80 y 120 U/Kg/sem en adminis-
tracion SC, e ir evaluando periédicamente (cada 15 dias) el
aumento del hematdcrito. También existen pacientes, que
a pesar de un adecuado manejo, no mejoran los niveles de
hematécrito, lo que puede ser producido por que el paciente
tiene otra causa menos frecuente de anemia (hipotiroidismo,
toxicidad aluminica, etc.) o por resistencia a la eritropoyetina
(por anticuerpos anti-EPO, déficit de hierro por sangrado no
aparente, etc.). Todas estas eventualidades son de resorte del
especialista.
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A continuacién se detalla una dieta basica para pacientes
con ERC:

Tabla 8. Dieta para pacientes con ERC de moderada a

severa

Proteinas: 0.6 a 0.8 o 1 gr prot/kg/dia de alto valor bi-
olégico 6 0.3 gr/kg/dia suplementados con cetoanalo-

gos y/o amino-acidos esenciales.

Lipidos: 30-40% del aporte calérico. Si hay hipercoles-
terolemia, reducirlo a 30%, con mas de poli-insatura-
dos, y mayor proporcion de hidratos de carbono para
mantener el total energético.

Hidratos de carbono: 50-60% del total calérico, pre-
dominantemente polisacaridos. Limitar el consumo de

mono y disacaridos si hay hipertrigliceridemia.

Fibras totales: aumentar la ingesta a 25-30 gr/dia.

Sodio: individualizado

Potasio: sin restriccion, excepto en presencia de hipoal-
dosteronismo hiporreninémico o IECA

Calcio: 1200 a 1600 mg/dia

Fosforo: 700-800 mg/dia

Vitaminas: Suplementar con &cido félico, complejo vi-

taminico B.

Ingesta calérica: 35 cal./kg/dia.

Conclusiéon

A mediado de los ‘80s, el Dr. Barry Brenner cambié com-
pletamente la perspectiva dandole un rol a la hipertension
capilar glomerular en la fisiopatogenia de la ERC. Veinte afios
después, a la luz de nuevos descubrimientos en la patoge-
nia, y drogas que actian sobre la misma, podemos intentar
cambiar la historia natural de la ERC, con una terapéutica
en conjunto hacia la nefroproteccién. La conformacioén de
programas 6ptimos de atencién primaria, una adecuada for-
macién clinica y una derivacién oportuna al nefrélogo po-
dréan a futuro reducir el ingreso de personas a programas de
dialisis y trasplante renal, y de esta forma prolongar la sobre-
viva y mejorar la calidad de vida de estos pacientes.
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