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RESUMEN

El el presente articulo se realiza una detallada revision respecto de como se
diagnostica la enfermedad renal crénica, cuales son sus principales causasy
caracteristicas clinicas, cudles sus complicaciones clinicasy su abordaje terapéutico
segun el estado actual del conocimiento.

PALABRAS CLAVE: Enfermedad renal cronica. Definicion. Diagnéstico.
Tratamiento.

SUMMARY: STROMAL AND TROPHOBLASTIC LESIONSIN PLACENTAL
VILLI OF PREGNANT WITH ANTIPHOSPHOLIPID SYNDROME IN
ANTITHROMBOTIC THERAPY.

In the present article a detailed review is made regarding how chronic kidney disease
is diagnosed, its main causes and clinical characteristics, itsclinical complications and
its therapeutic approach according to the current state of knowledge.
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INTRODUCCION
ENFERMEDAD RENAL CRONICA

Laenfermedad renal crénical (ERC) es un grupo heterogéneo de entidades
caracterizadas por alteraciones en la estructura de los rifiones, con tendencia a
deterioro progresivo de lafuncién renal gue se manifiesta en forma variada
dependiendo de la causa subyacente y severidad de la enfermedad.

El término de ERC terminal alude al estadio de la enfermedad de base que requiere
didisis o trasplante renal .

Unainjuriainicial alosrifiones puede conducir ala ERC através de unavariedad de
manifestaciones clinicas desde |la hematuria asintomética, proteinuria de magnitud
variable, hipertension arterial y diferentes grados de insuficienciarenal.

Muchos pacientes se recuperan y otros mantienen signos de enfermedad renal, que
pueden progresar a estadio terminal. Ademés, hay variaciones de la actividad en cada
una de las nefropatias que explican la diferente respuestaindividual alainjuria

ADAPTACION FUNCIONAL

El rifién es capaz de adaptarse al dafio inicial aumentando lafiltracién glomerular en
las nefronas normal es remanentes, proceso denominado hiperfiltracion adaptativa, que
explica porgue algunos pacientes con nefropatias leves presentan creatinina normal o
casi normal. También otros mecani Smos compensatorios como |os tubulares permiten
gue las concentraciones del sodio, potasio, calcio, fésforo y contenido corporal total

del agua, permanezcan dentro del rango normal2.

HIPERFILTRACION

En los pacientes en quienes inicialmente la adaptacion de la hiperfiltracion
impresion6 como beneficiosa, esimportante saber que posteriormente resulta en un
dafo alargo plazo de los glomérul os remanentes que terminan clinicamente con
proteinuria e insuficiencia renal progresiva debido a esclerosis glomerularl:2,

No todos los pacientes tienen pérdida progresiva de la funcién renal. Algunos estudios
muestran alto indice de progresion de algunas nefropatias y en otras un curso
relativamente estable. La progresion esta determinada por €l tipo de enfermedad de
base, ausencia o presencia de morbilidades como diabetes, hipertension arterial,
tabaguismo, obesidad, dislipemia, determinantes genéticos, raza, entre otros factores,
en general coincidiendo con creatininas mayor a 1,5 mg/dl. La hiperfiltracion de la
nefrona remanente puede atenuarse con dieta hipoproteica por constriccion de la
arteriola aferente y por la administracion de enalapril, que a inhibir alaenzimaque
convierte laangiotensinal en |1, que fisiol6gicamente contrae la arteriola eferente, su
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dilatacion por accion de esta droga, conducira a disminuir la presion glomerular o
hiperfiltracion?2.

La combinacion de disminucion del FG con proteinuria se asocia con un significativo
aumento del riesgo de progresion. En cada uno de los niveles de FG, € aumento de la
albuminuria confiere un mayor riesgo de eventos adversos?.

DEFINICION DE ENFERMEDAD RENAL CRONICA

Laenfermedad rena crénica (ERC) se define como las anormalidades de la estructura
renal o funcién, presentes por més de 3 meses, con implicancias sobre la saludl.

Se clasificade acuerdo alas causas, categoriadel filtrado glomerular (FG), y
categoria de laalbuminuria.

CATEGORIAS DE LA ERCDE ACUERDO AL FILTRADO GLOMERULAR
ml/min/1.73m2
=90
Gl Normal o alto
G2 Leve disminucion GE3
G3a leve/ moderada disminucién e
G3b moderada/severa disminucion SR
G4 severa disminucién s
<15
G5 falla renal

CATEGORIAS DE LA ALBUMINURIA PERSISTENTE
CORRELACIONADAS CON LA CREATININURIA
< 3 mg/mmaol

A1l normal a leve aumento < 30mg/g

A2 moderado aumento 30-300 mg/g 3-30 mg/mmol

A3 severo aumento >300 mg/g e

El grado de ERC que amerita estudios complementarios para diagnosticar con mas
precision la nefropatia subyacente lo determina la presencia de abuminuria mayor de
30mg/24hsy e FG menor de 60 mI/min/1,73 m2 persistentes mas de 3 meses,
combinacion que se asocia con elevada morbi mortalidad cardiovascular.
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(COMO ESTIMAMOSEL FG?

Filtrado glomerular estimado (FGe): laevaluacion del FG se llevara a cabo mediante
la determinacion de la creatinina séricay unaformula para estimar € FG).

Las nuevas guias recomiendan e cambio de la ecuacion paraestimar el FG ala
férmula CKD-EPI (CKD Epidemiology Collaboration) de 20093.

Ecuacion CKD-EPI2-3
Mujeres

Creatinina< 0,7 mg/dl FGe = 144 x (creatinina/0,7)-0.329 x (0,993)edad [x 1.159
r.negraj

Creatinina> 0,7 mg/dl FGe = 144 x (creatinina/0,7)-1,209 x (0,993)edad [x1.159
r.negraj

Varones

Creatinina< 0,9 mg/dl FGe = 141 x (creatinina/0,9)-0-411 x (0,993)edad [x1.159
r.negraj

Creatinina> 0,9 mg/dl FGe = 141 x (creatinina/0,9) 1209 x (0,993)edad [x1,159
r.negraj

Ecuacion MDRD-IDM S2-3

FGe = 175 x (creatinina)-1,154 x (edad)-0,203 x 0,742 (s mujer) x 1,21 (s etnia
negra) L

a ecuacion CKD-EPI, proporciona ventajas adicionales respecto a MDRD- IDMS,
dado que presenta una mayor exactitud y mejorala capacidad predictivadel FG
(especialmente entre valores de 60 y 90 ml/min/1,73 mm2) asi como la prediccion de
mortalidad global y cardiovascular o del riesgo de presentar ERC avanzada.

Las nuevas guias KDIGO 2012 sugieren lamedida de cistatina C en adultos con FG
entre 45 y 59 ml/min/1,73 m2, sin otros marcadores de lesién renal, i se requiere una
confirmacion diagndstica de ERC. Se deberia usar entonces la ecuacion CKD-EPI
para cistatina C recientemente publicada.

Ecuacion 2012 CKD-EPI cistatina C3:

133 x min (SCysC/0.8, 1) -0.499 x max (SCysC/0.8, 1) -1.328 x 0.996edad [x0.932
mujer].

SCysC: Cistatina C sérica (en mg/l), min indicael minimo de SCysC/0.8 0 1, y max
indica el méximo de SCysC/0.8 0 1.

Estas formulas NO deben ser usadas en m1-3:
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. Personas menores de 18 o mayores de 70 afios.

. Mujeres embarazadas.

. Pacientes con desnutricion (IMC>19) o con obesidad (IMC> 35)

. Pacientes amputados.

. Retencion hidrosalinagrave (cirrosis, ICC, hipotiroidismo avanzado)
. Pacientes hospitalizados con inestabilidad hemodinamica.

. Estudios de potenciales donantes de rifion.

LA EVALUACION DE UN PACIENTE CON CREATININA ELEVADA DE
CUALQUIER DURACION INCLUYE#%

1. Historia clinica cuidadosa con examen fisico completo

2. Antecedentes de creatininemias anteriores

3. Investigar lafuncion renal actual con clearance de creatinina medido

4. Determinar la proteinuria de 24hs, con estudio cualitativo de lamisma
(uroproteinograma)

5. Sedimento urinario
6. Imégenes ddl rifion
7. Determinaciones serol égicas parainvestigar enfermedades de sistema
8. Biopsiarenal s 1os estudios no invasivos son insuficientes para un
diagndstico adecuado
IMPORTANCIA DEL ESTUDIO DE LA ORINA EN EL DIAGNOSTICO DE
LASNEFROPATIAS CRONICAS!4

El examen de la orina brinda extensa informacion sobre las distintas estructuras del
glomérulo y tubulo.

Laincapacidad de concentrar la orina, caracteristicade la ERC es un elemento a tener
en cuenta. En las tubulopatias cronicas es caracteristico €l pH urinario alcalino en
ayunas, como también con dietarica en frutasy verduras.

La excrecion de proteinas puede ser leve 0 severa, tubular o glomerular, dependiendo
de laenfermedad de base.

El sedimento urinario de las nefropatias cronicas suele ser 1o que cominmente
[lamamos "blando™ con escaso contenido celular, fundamental mente en |os pacientes
cardiorrenales, con HTA o DBT.

Si la causa de la ERC fue una enfermedad glomerular pueden verse cilindros
granulosos, heméticos, céreos, anchos o leucocitarios en las nefritis tubulo
intersticiales créonicas.

http://biomed.uninet.edu/2017/n1/gonzalez.html
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Los cilindros céreos y anchos son frecuentes de encontrar en glomerulopatias
avanzadas.

Fig A: cilindro céreo, B leucocitario, C hematico y ancho

CAUSASDE NEFROPATIAS CON INSUFICIENCIA RENAL
Lasiguiente clasificacion de insuficienciarenal es clasica pero tiene vigenciaclinica.

. Prerrena (hipoperfusion renal)
« Rendl intrinseca glomerular

. tubular

. intergticia

. Vvascular
. Postrrenal (obstruccion urinaria)

L as condiciones con hipoperfusién renal (hipovolemia efectiva) se encuentran en la
insuficiencia cardiaca aguda o cronicay en la cirrosis hepatica con hipertension portal
y se caracterizan por hiperazoemia con creatininas poco elevadas (Ilamativa
disociacion entre ureay creatinina plasméticas), sodio urinario bgjo, ausenciade
proteinuriay sedimento urinario sin valor patol 6gico.

Las glomerulopatias crénicas (con algun grado de insuficienciarenal) pueden
expresarse con rasgos nefriticos como microhematuria dismorfica con acantocituriay
cilindruria, en especial € cilindro hematico, y proteinuria de grado variable. Otras,
con sindrome nefrético, con o sin microhematuriay con cilindros grasos, cuerpos

http://biomed.uninet.edu/2017/n1/gonzalez.html
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ovalesgrasosy lipiduria.

La tubulopatias agudas mas comunes son la necrosis tubular aguda que complican
situaciones de isqguemiarenal (hipoperfusion renal brusca, intensay sostenida) o por
causas toxicas, generalmente secundarias a drogas como AINES, antibidticos, etc. La
orina de estos pacientes tiene proteinuria leve, sedimento urinario con abundantes
cilindros granulosos oscuros 'y tubulares.

Las nefropatias intersticiales son varias como la poliquistosis renal, sindrome de
Sjogren, nefrocalcinosis en contexto de hipercalcemias, sarcoidosis, nefropatia por
reflujo y nefritisintersticiales agudas y cronicas y enfermedad quistica medular.

L as vascul opatias mas frecuentes son la nefroesclerosis hipertensiva que culmina
afectando a glomérulos e intersticio. La estenosis de la arteriarenal por
ateroesclerosis o por las diferentes formas de displasia fibromuscular, pueden
crénicamente terminar en la nefropatia i squémica. Por Ultimo, las microangiopatias
trombdéticas ocurren en diferentes entidades con anemia hemolitica microangiopética
gue deben siempre considerarse.

La nefropatia obstructiva aparece en agrandamiento benigno o maligno de la préstata,
carcinomade lavejigao del trigono, y en lafibrosis retroperitoneal en sus diferentes
etiologias.

IDENTIFICAR LA CAUSA DE LA ENFERMEDAD RENAL CRONICAS

Es esencial identificar la causa de la ERC como diabetes, uso de drogas nefrotoxicas
como plomo, AINEs, enfermedades autoinmunes (LES), obstruccion urinaria, para asi
detener o enlentecer tanto la progresion como el riesgo de complicaciones.

La ERC se puede presentar en cualquiera de las condiciones que potencialmente
desarrollan disfuncién renal, siendo la nefropatia diabética la causa mas frecuente de
nefropatia terminal, seguida de la nefroesclerosis hipertensivay de otras
glomerulopatias primarias o secundarias.

ESTIMACION DE LA DURACION DE UNA NEFROPATIA

Establecer la duracion de una nefropatia es un importante aspecto de la evaluacion.
Esto requiere de disponer de datos anteriores que muestren evidencia de compromiso
renal como albuminuria/proteinuria, hematuria, aumento de la ureay/o creatinina
plasmética, hipertension arterial, nicturia o algun grado de anemia. El conocer la
duracion de la enfermedad estrecha las posibilidades del diagndstico diferencial 6-9.

VELOCIDAD DE DESARROLLO DE LA INSUFICIENCIA RENAL 68

Si bien ladistincion entre injuriarenal aguda (IRA), insuficienciarena de rgpida
progresion e insuficienciarenal crénicaes arbitraria, |os siguientes criterios
internacional mente establ ecidos, ayudan a encasillar a esas categorias que tienen
diferencias en lavelocidad de afectacion de lafuncién renal.

http://biomed.uninet.edu/2017/n1/gonzalez.html
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LalRA seladefine por € aumento de la creatinina comprobado en horas o dias, de
mas de 0,3mg/dl en relacion a una creatinina basal dentro de las 48hs o un incremento
de 1.5 veces de un valor basal alos 7 dias. Lareduccion deladiuresis< 3 mL/Kg
durante 6 hs, es un criterio adicional que ayuda en el diagndstico, como la aparicién
de proteinuriay un sedimento urinario anormal.

El grupo conocido como de injuriarenal subaguda o de rapida progresion alude ala
disminucién de lafuncidn renal con el obligado incremento en la creatininaen un
periodo menor a 3 meses. Como se comprende, en determinados pacientes existe
alguin grado de superposicion entre este grupo y €l anterior.

La ERC yahasido definida como el estado renal de un paciente con un Ccr <
60mL/min/1,73m?2, albuminuria o alteraciones en las imégenes del rifién, con mas de
3 meses de duracion, con implicancias importantes parala salud.

Como se hadicho, laduracién o velocidad del deterioro de lafuncion renal puede
estimarse cuando se comparan creatininas y analisis de orina recientes con otros
anteriores. En casos de no disponer de esta informacién, otros elementos de la historia
clinicay del examen fisico suelen aportar datos que orienten en la antigliedad de la
nefropatia.

DATOS QUE ORIENTAN A LA ANTIGUEDAD DE LA NEFROPATIA 69
a) cambios en e color de la orina como hematuria, indican proceso reciente.
b) aparicion de edema/anasarca, enfermedad reciente.

c) creatinina basal con rapidos incrementos, orientan a proceso agudo.

d) creatinina elevada con niveles similares en los controles, apuntan a
enfermedad cronica.

€) oliguria < 500mL/24hs compatibles con IRA, ya que las enfermedades
crénicas evolucionan sin oligoanuria, y probablemente con nicturia expresion de
poliuria

f) tamafios renal es reducidos indican entidades cronicas, mientras gque una
longitud normal es compatible con proceso agudo pero no descarta enfermedad
cronica. Laausenciade ectasiapielocalicial aejalaobstruccion urinaria.

g) la ERC de una nefropatia primaria de larga evol ucion puede adicionar
trastornos neurol 6gicos sensitivos y posibilidad de hallar osteodistrofiarenal.

h) anemia, hipocal cemia e hiperfosfatemia son comunesy aparecen tanto en
af ectaciones renal es agudas como cronicas.
EPIDEMIOLOGIA DE LA ERC69

Hay disparidades en la epidemiologia de lainsuficienciarenal terminal entre los
paises desarrollados que reflgjan la diversidad étnicay racial, el envejecimiento
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Electron J Biomed 2017;1:38. Gonzélez y Nadal. LA ENFERMEDAD RENAL CRONICA...

poblacional y la prevalencia de diabetes y de hipertensién arterial. Ademas, es
importante resaltar que en los paises desarrollados |la mayoria de los pacientes con
IRC corresponden ala poblacion afiosa.

FACTORESQUE INICIAN Y DETERMINAN PROGRESION A LA ERC68

Si bien lareduccion de lafuncion renal esde 0,75 a ImL/min/afio y seiniciaentre los
40y 50 afios, la peoria de lafuncion renal ocurre si existen otros factores de riesgo
gue juegan un rol tanto en €l inicio como en la posterior progresion de la IRC:

FACTORES QUE POTENCIALMENTE PUEDEN CONTRIBUIR A LA
PROGRESION DE LA NEFROPATIAL?

. Pacientes afiosos

. Razanegrao etnialatina, asi&tica
. Genéticos

. Bajo peso a nacer

. Hipertension arterial

. Diabetes

. Enfermedad cardiovascular

« Albuminuriag/proteinuria

. Obesidad

. Sindrome metabdlico

. Didlipemia

. Hiperuricemia

. Tabaguismo

. Bgo nivel socioecondémico

. Nefrotoxico (AINEs, hierbas, plomo)

CAUSASREVERSIBLESDE INSUFICIENCIA RENALS6-7

Si bien lamayoria de las nefropatias mencionadas tienen tendencia ala progresion de
lainsuficienciarenal, otras condiciones pueden revertir y mejorar lafuncién
deteriorada de | os rifiones.

HIPOPERFUSION RENAL Y DROGASNEFROTOXICAS638)

La hipovolemia en condiciones con vomitos, diarrea, uso de diuréticos, hemorragia,
como también la hipotension arterial que acompafia ainsuficiencia cardiaca o al
taponamiento pericardico, también la sepsis o la administracion de aminoglucosidos
en dosis no gjustadas, AINEs, IECA, y la administracion de iodados son todas
situaciones que pueden evolucionar con recuperacion parcial o total delafalarenal.

OBSTRUCCION DEL TRACTO URINARIQ69

La obstruccion urinaria siempre debe ser considerada en un paciente con insuficiencia
rena inexplicable. Las enfermedades de la préstata como causales de insuficiencia
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renal son menos comunes que |as condiciones con hipoperfusién o toxicas. Cuando se
desarrolla una obstruccion lentala diuresis se mantiene y no hay signos de
enfermedad renal (ausencia de proteinuriay sedimento urinario blando). El
diagnostico generalmente surge con una ecografia renal, mostrando la dilatacién de la
viaexcretora.

MANIFESTACIONES CLINICASDE LA ERC824

Lamayoria de los pacientes con ERC no tienen manifestaciones clinicasy la
enfermedad renal se descubre fortuitamente como parte de una evaluacion clinica
general o por el estudio de una enfermedad no relacionada. Sin embargo, no es
excepcional presentarse con signosintomatologia del estadio terminal o urémico.

Dependiendo de la duracion y severidad de la ERC |os pacientes pueden manifestar
debilidad, fatiga fécil, tendencia a vomitar esporédicamente, cambios en el estado
mental con cierta obnubilacién y eventualmente convulsiones. La hipertension arterial
es un hallazgo frecuente.

LaanurianuncaesobservadaenlaERC o enlalRRP, y estasiempreindicalRA o
obstruccion urinaria bilateral, necrosis cortical por complicaciones de un embarazo o
un aneurisma disecante de aorta. La nicturia es expresion de la poliuria compensadora
delaERCYy seiniciacon FG entre 30 y 40 ml/min.

L as alteraciones clasicas de laboratorio incluyen €l aumento de lacreatininay urea
plasméticas, acidosisy tendencia ala hipercalemia, anemia por déficit de
eritropoyetina, aumento de laPTH (elevado remodelado 6se0), que en algunos
pacientes el nivel seincrementa solo por 2 o 3 veces, aunque también es posible con
concentraciones reducidas de la hormona denotando alteraciones de bajo remodel ado
0seo, hiperfosfatemia e hipocalcemia. La orina contiene grados variables de
proteinuriay €l sedimento urinario puede mostrar persistenciade la actividad de la
enfermedad de base o0 alteraciones poco significativas.

Lagradual declinacion de lafuncion renal en los pacientes con ERC conduce aun
estadio avanzado denominado enfermedad renal de estado final, que cursa con €l
clésico sindrome urémico.

MANIFESTACIONES CLINICASDEL SINDROME UREMICO
CRONICOQ89.23

. Sobrecarga de volumen con expansion del compartimiento extracelular
. Hipercalemia

. Acidosis metabdlica

. Hipertension arterial

. Anemia

. Alteraciones del metabolismo fosfocélcico

. Anorexia

. Nauseasy vomitos

. Pericarditis aguda

. Neuropatia periférica
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. Alteraciones del SNC caracterizadas por disminucién de la concentracion,
letargia, convulsionesy coma

Las imagenes de la ecografia renal muestran en la mayoria de |os pacientes
disminucién de los tamafios. Es posible tamafios normales en diabéticos y con
amiloidosis rena y en aquellos con insuficienciarenal de répida progresion. Es
probable encontrar numerosos quistes bilaterales sin agrandamiento del tamario renal
(multiquistosis) o en aguellos con maltiple quistes con historiafamiliar sugestivo de
poliquistosis renal.

RECOMENDACIONESDIETETICASEN LA ERC17.23

Ladesnutricion es comun en |os pacientes con ERC avanzada debido ainapetencia,
disminucion de la absorcion intestinal y acidosis metabdlica. Muchos estudios indican
unafuerte correlacion entre desnutricion y muerte.

L a hipoalbuminemia es un indice de desnutricion que debe ser medido regularmente.
Una dieta adecuada debe tener un aporte de 30 a 35 Kcal/Kg/d, 0.8 a 1.0g/kg/d de
proteinas de alto valor bioldgico, sodio < 2000 mg/d, potasio 40 a 70 mEg/d, fosforo
600 a 800 mg/d, calcio 1400 a 1600 mg/d. Estas recomendaciones deben gjustarse a
las necesidades individuales del paciente.

ANEMI|A10-21

Laanemia definida por una concentracion de Hb < de 13g/dl en hombresy < de
12g/dl en mujeres, de tipo normociticay normocromica, se iniciaen las categorias
G3aa G5y escausada por €l déficit de formacidn renal de la eritropoyetina. Otros
factores que contribuyen ala anemia son una menor disponibilidad de hierro, e
relativamente frecuente estado de inflamacion cronica que tienen |os pacientes con
ERC, déficit de folatosy vitamina B4,, pérdidas ocultas digestivas, y enfermedades

hematol 6gicas primarias.

Laprevaenciade laanemiaes de 1% con GF de 60 mL/min, 9 % con FG de
30mL/miny de 33 a67% con FG de 15mL/min. Como se ha establecido en las guias
KDIGO 2012 €l estudio de la anemia debe comenzarse con niveles de Hb < 12g/dL en
mujeresy < de 13g/dL en hombres.

EVALUACION Y DIAGNOSTICO 23

Laevaluacién de la anemia debe definir su etiologia, magnitud e impacto clinico,
independientemente de la etapa evolutiva de la ERC. Inicialmente antes de comenzar
el tratamiento debe realizarse la determinacion de |0s siguientes parametros:

. Dosagje de Hb, recuento de gldbulos rojos y hematocrito

. Pardmetros hematimeétricos (volumen corpuscular medio), hemoglobina
corpuscular media)

. Perfil deFe:

. Ferritina

. Ferremiay capacidad total de transporte de hierro (TIBC).
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. TSAT (que evallaladisponibilidad de Fe)

El objetivo del tratamiento de laanemiaen laERC es acanzar y mantener un nivel de
Hb entre 10,5y 12 g/dl, con ferritina> 100 ng/ml y TSAT > 20%.

TERAPEUTICAZ3

El tratamiento se basa en el tratamiento con hierro y eritropoyetina humana,
dependiendo del grado de ERC. La administracion de hierro debe iniciarse cuando la
Hbes< 11 g/dl con TSAT < 20% o ferritina< 100 pg/l. Ladosis oral es de 100 a 200
mg/d de hierro elemental. Puede usarse laviaEV, que es de eleccion en los
hemodializados con hierro sacarato 100mg/200mg diluido en 100 ml de solucién
fisiolégicay lenta administracion (30 a60 min). Las dosis se adecuan alarespuestay
determinaciones de los pardmetros de hierro.

L os agentes estimulantes de la eritropoyesis deben iniciarse si laHb esinferior a 10
g/dl en dos determinaciones consecutivas, con eritropoyetina recombinante humana
en dosis de 50 a 100 Ul/kg semana en 3 aplicaciones subcuténeas. Las dosis
subsiguientes se gjustan a la respuesta obtenida.

METABOLISMO MINERAL Y OSEO 19

Tanto la hiperfosfatemia, que comienza precozmente en las nefropatias debido a
reduccion de la carga filtrada de fosfato, como la deficiencia de la sintesis renal de
1,25 (OH2) D3 con la consecuente hipocal cemia, contribuyen a hiperparatiroidismo
secundario y en algunos pacientes al desarrollo de enfermedad dsearenal, definida
por alteraciones en la morfologia 6sea asociada a ERC, que solo puede diagnosticarse
con biopsia 0sea.

Inicialmente con FG > 30 ml/min estas alteraciones (aumento del fosforoy
disminucién de la calcemia) son compensadas con aumento de la sintesisde PTH. La
restriccion de fésforo de ladieta junto alos quelantes del fésforo limitan €l desarrollo
del hiperparatiroidismo secundario. Laingestion de calcio debe limitarse si hay
evidencia de ateroesclerosis coronaria, arterial periférica, de tejidos blandos o
calcifilaxis. Hay una fuerte asociacion entre elevacion del fosforo, calcioy PTH con
ateroesclerosis.

HIPERPARATIROIDISMO SECUNDARIO 20
El hiperparatiroidismo secundario es debido a:
a) Retencion de fosfato
b) Disminucién del calcio libre ionizado
¢) Disminucion de 1,25-dihidroxivitamina D (calcitriol)

d) Aumento de la concentracién del factor de crecimiento fibroblastico (FGF23)
(péptido circulante que controlala concentracion de fosfato sérico, secretado por
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osteocitos y osteoblastos en respuesta a calcitriol, aumento dietético del fosfato,
PTH y calcio).

€) Expresion reducida del receptor de lavitamina D, del receptor sensor de
calcio, del receptor del FGF23 y de klotho (es una proteina transmembrana
producida por los osteocitos, que es requerida por €l receptor del FGF23 para su
activacion) en laglandula paratiroidea

El tratamiento del hiperparatiroidismo secundario se establece con quelantes del
fosfato, calcitriol o andlogos de lavitamina D y calcimiméticos.

El tratamiento de la hiperfosfatemiaincluye dieta con 800 a 1000 mg/d de fosforo. Si
no se alcanzan los valores de fosforo séricos recomendados se agrega un quelante
célcico con unadosistotal de calcio de hasta 2g/d, repartida con las comidas
principales. Evitar la hipercalcemia.

Se recomienda un quelante no célcico, como el carbonato de sevelamer en dosis de
800 a 1600 mg en cada comida principal, si existe hiperfosfatemiaresistente a
guelante calcico, calcificaciones vasculares o tisulares, PTH menor de 150 pg/mL o
calcifilaxis.

LaPTH debe ser mantenida entre 150 y 300 pg/mL. Supresion de PTH por debajo de
150 pg/mL debe ser evitada porque ese nivel se asocia con enfermedad Osea
adindmica.

Los niveles de fosforo adecuados se encuentran entre 3.5y 5.5 mg/dL y las calcemias
entre 8.4y 9.5 mg/dL.

Déficit de 25(0OH) D (calcidiol) < 30ng/mL debe indicarse tratamiento sustitutivo. La
reposicion del calcidiol depende de su concentracion sérica. Asi, con VD < 5ng/mL
50000 Ul unavez por semana por 12 semanasy 50000UI por mes. Con VD entre> 5
y < 15 ng/mL 50000 Ul unavez por semana por 4 semanasy 50000 Ul por mesy con
VD > 16y < 30 ng/mL 50000 Ul por mes.

El calcitriol (1,25(0OH)2D) eslaformaactivadelaVD producidaen €l rifion, y
primera opcion de tratamiento para el hiperparatiroidismo secundario, después de
normalizar lafosfatemia, hipocalcemiay haber suplementado con calcidiol. Unadosis
inicial recomendada es de 0.5 mcg/sesion de didlisis (trisemanal). En didlisis
peritoneal ladosis es similar. No se debe exceder los 7 u 8 mcg/semana.

Cinacalcet es un calcimimético que se indica parareducir los niveles de PTH > 300
pg/mL con concentraciones de calcio sérico > 8.4mg/dL, ain con hiperfosfatemia. La
dosisinicial es de 30 mg/d, que puede aumentarse a 60 mg/d.

L as alteraciones estructural es 6seas més frecuentes en la IRC son la osteitis fibrosa
quistica (caracterizada por un elevado turnover 6seo debido a hiperparatiroidismo
secundario), osteomalacia (bajo turnover 6seo con mineralizacion aterada),
enfermedad Gsea adindmica (presenta bajo turnover 6seo por supresion excesivade la
paratiroides) y la osteodistrofia urémica mixta (combina alto o bajo turnover con
mineralizacion anormal). Existe una quinta osteopatia urémica que es laamiloidosis
relacionada aladidisis en pacientes en didlisis después de varios afios con quistes
0seos (que resulta de los depositos de amiloide secundarios ala beta2 microglobulina
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elevada).

HIPERPARATIROIDISMO TERCIARIO 20

Algunos pacientes con ERC desarrollan una marcada elevacion de la PTH asociada a
hi percal cemia que no se explica por la administracion de carbonato de calcio ni de
calcitriol. Suelen requerir paratiroidectomia.

ACIDOSISMETABOLICA1L12

Lamayoria de los individuos producen aproximadamente 15,000 mmol de dioxido de
carbono y entre 50 y 100 meq de écidos no volatiles diariamente.

El balance écido-base se regula mediante la eliminacion de didxido de carbono por los
pulmones manteniendo normal la presion parcial de dioxido de carbono (PCO,) y con

laexcrecidon normal de los écidos no volatiles por losrifiones (1 meg/Kg/dia)
mediante la eliminacion urinaria de los iones hidrégeno como acidez titulable y
amonio. La concentracion del ion hidrogeno esta determinada por larelacion dela
PCO2 y la concentracion de bicarbonato plasmatico.

DESARROLLO DE LA ACIDOSISMETABOLICA 11,12

Esta puede desarrollarse como resultado de una de las siguientes alteraciones:
a) disminucion de laexcrecion renal de écidos
b) aumento de la produccién de &cidos no volétiles
c) pérdida de bicarbonato

EnlalRC con FG debgjo de 40 a 50ml/min la excrecion de amonio sereducey en
consecuencia se retienen iones hidrégeno. Ademés disminuye la excrecion de acido
titulable (&cido fosforico) que también contribuye ala acidosis metabdlica. La
retencion acida es amortiguada por el bicarbonato del liquido extracelular, buffers
tisularesy 6seos. El bicarbonato sérico desciende a < 22meg/L y es muy raro que
desciendaa 10 mEg/L. Bicarbonato sérico menor a22 meg/L es el nivel parainiciar
tratamiento con bicarbonato de sodio 0.5 a1 mEg/kg/d parallevar la concentracion de
bicarbonato entre 23 y 29 mEg/L . La suplementacion cronica o prolongada con
bicarbonato requiere de un cuidadoso monitoreo de lavolemiay liquido extracelular
por el aporte de sodio.

CONSECUENCIASDE LA ACIDOSISMETABOLICA EN LA IRC 11,12

. Agravael hiperparatiroidismo secundario

. Incrementa el catabolismo muscular

. Alteralacontractilidad miocardicay llevaainsuficiencia cardiaca
. Aumentalareabsorcién Gsea/osteopenia

. Resistenciaalahormonade crecimiento einsulina
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. Agotalos sistemas buffers sistémicos
. Desarrollainflamacién sistémica
. Tendenciaalahipotension arterial

AUMENTO DE LA MORTALIDAD RELACIONADA A LA ACIDOSI S 12

Lamayoria de los estudios observacionales en pacientes con ERC en estadios G4 y
G5 muestran un significativo aumento de la mortalidad asociada ala acidosis
metabdlica.

RIESGO CARDIOVASCULAR 16.22

LaERC y laproteinuria aumentan el riesgo de enfermedad cardiovascular (ECV) a
través de enfermedad coronaria, cerebrovascular y arteria periféricay es méas
probable que estos pacientes mueran por estas complicaciones que por la progresion
delainsuficienciarenal. Otros factores adicionales de riesgo para ECV son

FACTORESDE RIESGO PARA DESARROLLAR ENFERMEDAD
CARDIOVASCULAR 1622

. Hipertension arterial

. Tabaguismo

. Diabetes

. Didipemia

. Edad avanzada

. Toxinas urémicas

. Anemia

. Ciertas citoquinas

. Aumento delacargade calcio
. Alteraciones del metabolismo mineral y 6seo
. Estado inflamatorio

USO DE CONTRASTESRADIOLOGICOS 24

En pacientes con FG < 60 ml/min/1,73 m2 que vayan arecibir un contraste yodado, se
recomienda:

. evitar agentes de osmolaridad alta.

. medios de contraste no i6nicos.

. utilizar laminimadosis posible del radiocontraste.

. suspender previamente los farmacos potencia mente nefrotoxicos,
particularmente metformina.

. hidratacién adecuada con solucion salina 0.9% 12hs antes, durante y después del
procedimiento.

. monitoriar el FG 48-96 horas después del estudio.

« No se haincluido como recomendacién en las guias KDIGO el uso de N-
acetilcisteina o &cido ascorbico como profilaxis de la nefropatia por contrastes.
Otras guias recomiendan N- acetilcisteina 600 mg VO 12 hs. antes del estudio
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contrastado, 600 mg coincidiendo con el estudio y 600 mg posteriores.

Con respecto a la utilizacion de contrastes basados en gadolinio, se recomienda evitar
Su uso en pacientes con FG estimado < 30 ml/min/1,73 m2 (GR 1B).

Asimismo, se recomienda no utilizar preparados orales con fosfatos parala
preparacion intestinal en pacientes con FG estimado< 60 ml/min/1,73 m2 .

INFECCIONES!417,23 |_asinfecciones son la segunda causa de muerte después de
laECV en pacientes con ERC. Estas se deben tanto a defectos de lainmunidad celular
como humoral, que determinan un estado de inmunosupresién cronica. El riesgo de
infeccion bacteriana, particularmente pulmonar o urinaria aumenta con la declinacion
de lafuncién renal. Es recomendable indicar vacunacion parael virus de lainfluenza
Yy NEUMOCOCO.

DISLIPIDEMIAZ2

Es comun encontrar dislipemiaen la ERC. Laalteracion frecuente esla
hipertrigliceridemia con colesterolemia normal.

Datos limitados sugieren que la disminucion de la hiperlipemia con estatinas podria
enlentecer la progresion de laERC.

HIPERTENSION ARTERIAL 1622

Lahipertension arterial se encuentra entre el 80 a 90% de | os pacientes con ERC. El
tratamiento de la misma es conveniente para enlentecer la progresion de la nefropatia
y reducir €l riesgo de complicaciones cardiovasculares. La expansion de volumen que
presentan invariablemente la mayoria de estos pacientes, aln en ausencia de edema,
contribuye ala elevacion de la presion sanguinea.

Por ello es méas recomedable iniciar tratamiento con diuréticos del asacomo la
furosemiday de ser necesario agregar IECA o BRA. El nivel de presion sanguinea
recomendabl e debe ser individualizado considerando la edad del paciente,
comorbilidades, ECV subyacente, riesgo de progresion de la nefropatia y tolerancia al
tratamiento indicado.

La presion sanguinea Optima en un hipertenso con ERC no resulta clara, pero
conociendo que la FG disminuye con presion arterial media mayor de 100mmHg,
parece razonable proponer diastélicas entre 80 y 85 mmHg, con presion sistdlica por
debajo de 140 mmHg.

SOBRECARGA DE VOLUMEN 14.22

El balance del sodio y del volumen intravascular son mantenidos frecuentemente por
mecani smos homeostaticos hasta que €l FG se encuentraentre 10 y 15 ml/min. Sin
embargo el paciente con ERC es menos respondedor a una répida ingesta de sodio y
tiene facilidad para la sobrecarga de liquido. Esta puede manejarse con reduccion de
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laingesta de sodio a< de 2g/d y de ser necesario con diuréticos del asa.

HIPERCALEMIA 18

La capacidad de mantener la excrecion de potasio en niveles normales en ERC es
posible con secrecion de aldosteronay flujo tubular distal normales. Asi, la

hi percalemia puede desarrollarse en pacientes oliguricos, en aguellos con dietaricaen
potasio, en hipercatabdlicos o con hipoaldosteronismo, debido avecesala
administracion de IECA y BRA. Algunas medidas que ayudan amejorar la

hi percalemia son una dieta pobre en potasio, entre 40 y 70 mEqg/d, evitar los AINESy
reducir IECA O BRA. Eventualmente se puede recurrir aresinas de intercambio
cationico.

DISFUNCION SEXUAL 141722

En los pacientes con ERC avanzada se observan frecuentemente anormalidades
sexualesy de lafuncion reproductiva. El 50% de los hombres en didlisis presentan
disfuncion eréctil, disminucion de lalibido y declinacion de lafrecuencia del
intercurso sexual. Las mujeres notan alteraciones menstruales hasta amenorreay €l
embarazo es raro con creatinina superior a3 mg/dL.

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO DE LA DISLIPEMIA EN ADULTOS:

CUANDO?24

GRADO

18 En adultos mayores de 50 afios con FG <60 ml/min por 1,73m’ sin didlisis
ni trasplante renal (categorias de FG G3a-G5) se recomienda el
tratamiento con estatinas y/o ezetimibe

1B En adultos mayores de 50 afios con ERC y FG <60 ml/min por 1,73m’
[categorias G1-G2) se recomienda el tratamiento con estatinas

22 En adultos entre 18-49 afos con ERC sin tratamiento en dialisis ni
trasplante renal se sugiere tratamiento con estatinas en pacientes con
uno o mas de los siguientes: enferemdad coronaria conocida (1AM o
revascularizacidn cardiaca), DBT, ACV isquémico, incidencia estimada de
muerte por enfermedad coronaria o |AM no fatal >10%

DERIVACION AL NEFROLOGO23

L os pacientes con ERC deben ser derivados a un nefrélogo cuando el FGe o €l
medido se encuentra en <30mL/min, esenciamente para discutir y planear €l
tratamiento sustitutivo de lafuncién renal a seguir. Hay evidencia que la derivacion
precoz y manejo por un nefrologo se asocia a un menor gasto médico, morbilidad y
mortalidad.

Laderivacién a nefrologia en cualquier estadio debe realizarse en las siguientes
circunstancias:

. HTA refractaria> 150/90 mmHg a pesar de la combinacion de 3 drogas de
clases complementarias.
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. Proteinuria> 0.5-1 g/dia.

. Proteinuria progresiva y/o hematuria persistente.

. Diabetes con incremento de la proteinuria.

. Hematuria macroscépica sin causa urol égica

. Edema pulmonar recurrente con sospecha de estenosis de arteriarenal.

. Caidade TFG (> 30% en 4 meses) sin explicacion aparente 0 con sospecha de
estenosis de arteriarenal.

. Anemiainexplicada (<10 g/dL) en estadios 1-3.
. PTH >70ng/mL sin déficit de Vit. D

. Casos con sospecha de causa genética o rara de ERC.
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Si bien, en las personas jovenes, la disminucion de latasa de filtracion glomerular
(TFG) permite "per se" e diagndstico de la enfermedad renal cronica (ERC) desde €l
estadio |1 en adelante, no ocurre o mismo con los adultos mayores. En éstos, hay que
tener presente la caidade la TFG que ocurre con el envejecimiento y comparar la
TFG del paciente con la esperada para su edad calculada con laférmula de Keller.
Asimismo, para no sobrediagnosticar |la ERC deben considerarse las alteraciones
fisiopatol 6gicas que la acompafian pero que no se hallan en la senescenciarenal 1.

Otra consecuencia de la senescenciarenal es que lainsuficienciarenal aguda
prerrenal, en los ancianos, se presenta como un sindrome intermedio en €l cual los
pardmetros de laboratorio habituales pierden su utilidad diagndstica?.
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Ladiabetes, lahipertensiéon y e envejecimiento son |os principal es factores de riesgo
paradesarrollar la enfermedad renal cronica. Segun un estudio publicado por
Organizacién Panamericana parala Salud (OPS) / Organizacion Mundial dela Salud
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(OMS)en € afio 2015, un 10% de la poblacién mundial tiene enfermedad renal
cronicay uno de cada diez adultos en el mundo desarrollara enfermedad renal cronica.

En el trabgjo se presenta una revision muy completay clara sobre el temade la
enfermedad renal cronica. Como es sabido, algunos pacientes se recuperan pero otros
contintan hasta d estadio final de su evolucién, cuyo tratamiento es laterapia de
reemplazo rena: hemodidlisis, didisis peritoneal o trasplante renal.

LaOPSy Sociedad L atinoamericana de Nefrologia e Hipertensi6n estan impul sando
acciones para elevar latasa de tratamiento de sustitucion de la funcion renal hasta 700
pacientes por millon de habitantes en cada pais de L atinoamérica para 2019.
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