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Eeullel En e envejecimiento normal, es de esperar una reduccion de latasa de filtracion

glomerular (TFG), lacual cae a un ritmo de aproximadamente 1 ml/min/1.73 m?
apartir de los 35 afios de edad!. Este fendmeno se ha atribuido no solo a
cambios renales estructurales y fisiol 6gicos, tales como laleve
glomeruloesclerosis, expansion del mesangio, obliteracion de los capilares
glomerulares, reduccion del flujo renal plasmético efectivo, atrofia tubular-
intersticial y reduccion del nimero de transportadores tubulares (disminucién
del mecanismo de retroalimentacion tubulo-glomerular); sino también alos
cambios funcionales de todo el organismo, tal como la disminucion de latasa
metabolica asociada a envejecimiento, lo cua Ilevaaunadisminucion dela
demanda de depuracion renal en las personas ancianas en comparacion con las
personas jovenes?. De todo esto resulta que |a caracteristica reduccion de la TFG
gue se observa en |os ancianos sanos, es producto de una combinacién de
variables organicas (rifién) y sistémicas (organismo)i2.

Contacto/Contact:

-]

En 1987, Keller propuso una ecuacion: TFG = 130 - edad (en afios) como
instrumento para poder estimar el grado de reduccién de la TGF atribuible a
envejecimientos.

Por g emplo, de acuerdo con la ecuacién de Keller, el valor de TFG en un
individuo sano de 50 afios deberiaser de 130-50=80ml / min/ 1,73 m2 (x5
ml / min/ 1,73 m?).

En los receptores de trasplante renal, recientemente se propuso que €l
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envejecimiento acelerado es uno de los principales mecanismos implicados en la
reduccién funcional progresiva del injerto atribuida clésicamente al rechazo
cronico, particularmente cuando la reduccién del mismo no parece ser
secundaria ni a rechazo (agudo o subagudo) ni atoxicidad inducida por las
drogas inmunosupresoras®. Esta hipétesis se basa en €l hecho de que muchos de
los mecanismos inductores que participan en el envejecimiento normal también
desempefian un papel en el rechazo cronico del injerto renal, como es el caso del
acortamiento de los tel dmeros, de |os genes inhibidores de la quinasa p16, p21y
p27 dependientes de ciclina, etc.4.

Sin embargo, cabe sefialar que a pesar de que un principio clasico en geriatria
establece que el limite entre el envejecimiento y la enfermedad cronica a veces
es borroso, y que el envejecimiento normal y la enfermedad pueden compartir
los mismos mecanismos inductores, esto no significa que se traten del mismo
fendmeno.

Laenfermedad cronica por |o general aparece mas tempranamente en el
trascurso del ciclo vital, induce un mayor dafio y tiene asiento en 6rganos
particulares, adiferenciadel envejecimiento que es un proceso lento, progresivo,
de repercusion general, pues afecta ala mayoriade los 6rganos, y que seinstala
a final del ciclo vital. Por lo tanto, aunque la diferencia entre el envejecimiento
normal del injerto y su forma acelerada (envejecimiento prematuro o progeria)
no es una cuestion de calidad sino de cantidad, momento y lugar de aparicion;
no deben considerarse condiciones iguales: mientras una es normal, parte del
ciclo vital (envejecimiento), la otraes anormal o patol égica (progeria)®.

En consecuencia, la Unica reduccion funcional que, de hecho, podria atribuirse al
enve ecimiento del injerto es aquelladel rifion trasplantado cuando proviene de
un donante mayor de 35 afios. Si aplicamos la ecuacion de Keller a donante del
rifidn, puede obtener la TFG esperada para el injerto renal:

» TFG esperada para el injerto = 130 - edad del donante (en afios), (£ 5ml /
min/ 1.73 m?).

En base a esto, se podria afirmar que: 1) el megjor valor de filtrado glomerular
gue puede esperarse en un paciente trasplantado renal puede determinarse
aplicando la ecuacion de Keller a su donante. 2) |a presencia de una condicion
inductora de deterioro del injerto en un paciente de trasplante renal estable se
podria determinar al encontrar una diferencia significativa entre la TFG teorica
del injerto ("ecuacion de Keller" del donante) y la TFG rea del injerto (estimada
mediante una ecuacion validada, por ejemplo la ecuacion CKD-EPI), evaluada
por supuesto en un contexto libre de rechazo agudo-subagudo del injerto,
infeccion o toxicidad.

Este concepto se podria expresar aplicando la siguiente ecuacion (ecuacion de
envejecimiento del injerto) tomando el valor de 5 ml/min/1.73 m? como
diferencia significativa. Se propone este valor ya que no hay valores de
normalidad, sino rangos de normalidad en la naturaleza, y se sabe clésicamente
gue 5 mI/min/1.73 m2 es el minimo cuanto de filtrado glomerular clinicamente
atil. Por lo tanto, la ecuacion propuesta para evaluar el envejecimiento del
injerto (ecuacion de envejecimiento del graft) podria ser:
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» Ecuacion de Keller del donante - Ecuacion CKD-EPI del receptor = <5 ml
/ min/ 1,73 m?, reflgjaria la presencia tan solo de un envejecimiento del
injerto

« Ecuacion de Keller del donante - Ecuacion CKD-EPI del receptor = > 5 ml
/ min/ 1,73 m?, reflgjaria la presencia de un envejecimiento acelerado del
injerto renal o progeria del graft.

Por gjemplo, en un paciente masculino de 20 afios que posee un trasplante renal
estable y que recibié un rifion de un donante de 50 afios y tiene un valor de TFG
de75ml /min/ 1,73 m2 a afio de estar trasplantado, la aplicacion de la ecuacion
de envegjecimiento del graft: [(130 - 50) - 75] = 5, podria determinar que sdlo
existe envejecimiento del graft.

Por el contrario, s €l valor dela TFG fuese de 50 ml/min/1.73 n?, laaplicacion
de la ecuacion de envejecimiento del graft: [(130 - 50) - 50] = 30.podriaindicar
gue existe progeriadel injerto. Por supuesto, el rendimiento de esta ecuacion
propuesta (ecuacion de envejecimiento del graft) debe validarse realizando un
estudio de cohorte en el que se pueda comparar su precision diagnostica con la
evolucioén fisiol6gica (pruebas funcionales renales) e histoldgica (biopsia) del
injerto.

En conclusion, aungue la progeria del injerto 'y el envejecimiento del injerto
poseen mecanismos inductores de deterioro del graft similares, no son
condicionesiguales, y en el presente articulo proponemos una herramienta
clinica (ecuacion de envejecimiento del graft) la cual podria usarse para
distinguir entre estas dos condiciones. Por supuesto, deben realizarse mas
investigaciones a fin de determinar la efectividad que podria tener esta ecuacion.
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