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INTRODUCCION

Los rifiones realizan varias funciones en el organismo: 1) filtran la sangre y eliminan productos
de desecho del metabolismo asi como sustancias enddgenas y exogenas, 2) mantienen el balance
hidroelectrolitico, 3) regulan el equilibrio acido — base, 4) secretan hormonas como la
eritropoyetina y la renina y 5) modifican sustancias como la vitamina D, para la regulacion del

fosforo y el calcio.

Los rifiones estan constituidos por unidades funcionales llamadas nefronas las cuales estan
formadas por un glomérulo y un tibulo. El glomérulo es un conjunto de vasos sanguineos a
través del cual se filtran mas de 150 litros de sangre al dia. Este ultrafiltrado del plasma que
contiene moléculas pequefias como urea, creatinina, glucosa y iones pasa al espacio capsular y
posteriormente a los tubulos. En los tibulos se reabsorbe agua y sustancias quimicas utiles como
aminoacidos y iones, concentrandose las sustancias de desecho y el exceso de agua que terminan

excretandose en 1 o 2 litros de orina al dia.

La eritropoyetina es el principal estimulo en la produccion de globulos rojos y se secreta cuando
existen niveles bajos de oxigeno en sangre. La renina es una enzima secretada por las células
yuxtaglomerulares como respuesta a la hiperkaliemia y la disminuciéon de la tasa de filtracion
glomerular, regulando la presion arterial sistémica al fragmentar el angiotensindgeno en
angiotensina I, la cual a su vez por accion de la enzima convertidora de angiotensina (ECA) se
convierte en angiotensina II. La angiotensina II tiene una fuerte acciébn vasoconstrictora y
estimula la secrecion de aldosterona que induce la reabsorcion renal de sodio y la excrecion de

potasio.

Eritropoyetina Vitamina D Renina



Debido a la gran variedad de funciones que realiza el rifidn, su falla ocasiona alteraciones en la

funcién de todos los sistemas del organismo (Skorecki K, 2001).

Definicion

En el afio 2002 la National Kidney Foundation de Estados Unidos en las guias K/DOQI defini6 a
la Insuficiencia Renal Crénica (IRC) como la presencia de dafio renal con una duracion igual o
mayor a tres meses, caractcgi@@do por anormalidades estructurales o funcionales con o sin

omerular (TFG) a menos de 60ml/min/1.73m* (K/DOQI,

descenso de la tasa de fi
2002). La IRC es un pr l6gico multifactorial de caracter progresivo e irreversible
que frecuentemente lleva

renal (TRR), es decir diéli&\ o tra

v

e el paciente requiere terapia de reemplazo
ivir.

La TFG es el mejor método para calcula\r la on renal. Esta consiste en medir la depuracién
renal de una sustancia, es decir el volumen de plasma del que puede ser eliminada una sustancia
completamente por unidad de tiempo (Ajay K. Israni, 2\007). Las guias (Kidney Disease
Improving Global Outcomes (KDIGO) , 2005) recomiendan la estimacion de la TFG mediante la
formula de MDRD (Modified Diet in RM la de Cockroft-Gaul.

Cockroft-Gault = ((140-edad) x peso) )/72 x Cr sérica x 0.85 si es mujer
MDRD = (186 x Cr sérica "** x edad**") x 0.742 si es mujer x 1.212 si es de raza negra

Etiologia y fisiopatologia

Las causas de IRC se pueden agrupar en enfermedades vasculares, enfermedades glomerulares,
tubulo intersticiales y uropatias obstructivas. Actualmente en nuestro pais la etiologia mas
frecuente es la diabetes mellitus, siendo responsable del 50% de los casos de enfermedad renal
(USRDS), seguida por la hipertension arterial y las glomerulonefritis. La enfermedad renal

poliquistica es la principal enfermedad congénita que causa IRC.



La TFG puede disminuir por tres causas principales: pérdida del nimero de nefronas por dafio al
tejido renal, disminucion de la TFG de cada nefrona, sin descenso del numero total y un proceso
combinado de pérdida del numero y disminucion de la funcion. La pérdida estructural y funcional
del tejido renal tiene como consecuencia una hipertrofia compensatoria de las nefronas
sobrevivientes que intentan mantener la TFG.

La perdida estructural y funcional del tejido renal son lo que intentan mantener la TFG.

Este proceso de hiperfiltracion adaptativa es mediado por moléculas vasoactivas,
proinflamatorias y factores de crecimiento que a largo plazo inducen deterioro renal progresivo.
En las etapas iniciales de la IRC esta compensacion mantiene una TFG aumentada permitiendo
una adecuada depuracion de sustancias; no es hasta que hay una pérdida de al menos 50% de la
funcion renal que se ven incrementos de urea y creatinina en plasma. Cuando la funcion renal se
encuentra con una TFG menor del 5 a 10% el paciente no puede subsistir sin TRR.

Este proceso de hiperfiltracion adaptativa es mediado por moléculas vasoactivas,
proinflamatorias y factores de crecimiento que a largo plazo inducen deterioro renal progresivo.
En las etapas iniciales de la IRC esta compensacion mantiene una TFG aumentada; no es hasta
que hay una pérdida de al menos 50% de la funcion renal que se ven incrementos de urea y
creatinina en plasma. Cuando la funcion renal se encuentra con una TFG menor del 5 a 10% el

paciente no puede subsistir sin TRR.

El sindrome urémico es la manifestacion del deterioro funcional de multiples sistemas organicos
secundario a la disfuncion renal. Su fisiopatologia se debe a la acumulacion de productos del
metabolismo de proteinas y alteraciones que se presentan por la pérdida de la funcion renal. Se
han identificado sustancias toxicas como la homocisteina, las guanidinas y la 2 microglobulina,
ademas de una serie de alteraciones metabolicas y endocrinas. El paciente con IRC también tiene
un riesgo elevado de presentar desnutricion caldrico proteica, ya sea inducida por la enfermedad

subyacente o por el tratamiento de dialisis.

Las enfermedades cardiovasculares son la causa principal de morbimortalidad en los pacientes
con IRC, ocasionando 30 veces mas riesgo de morir que el de la poblacion general. Este riesgo

puede ser atribuible a una correlacion entre la uremia y la aterosclerosis acelerada. En pacientes



con IRC es frecuente encontrar factores de riesgo cardiovasculares tradicionales, como la
hipertension arterial, dislipidemias, edad avanzada, DM y tabaquismo; asi como manifestaciones
asociadas a la wuremia como homocisteinemia, anemia, hipervolemia, inflamacion,

hipercoagulabilidad y estrés oxidativo, que por si mismas aumentan el riesgo cardiovascular.

Manifestaciones Clinicas

Un rifién con una TFG normal filtra una gran cantidad de sodio, el cual es reabsorbido en su
mayoria, excretandose en orina menos del 1% de la fraccion filtrada. Conforme disminuye la
funcion renal, se presentan alteraciones del balance hidroelectrolitico que se traducen en
retencion de sal, disminucion de la capacidad de concentrar la orina y posteriormente se ve
afectada la capacidad de excretar agua en orina, disminuyendo el volumen urinario diario y
reteniendose agua, lo que lleva a edema manifestado por aumento de peso e incluso insuficiencia

cardiaca y edema pulmonar.

La hipertension arterial es la complicacion mas comun de la IRC en presencia de uremia, siendo
el aumento del volumen corporal su causa principal. Por si misma, la hipertensiéon causa mas
dafio renal, cayendo en un circulo vicioso que perpetua el deterioro de la funcion renal. Un alto
porcentaje de pacientes con IRC desarrollan hipertrofia del ventriculo izquierdo y cardiomiopatia

dilatada.




La disminucién en la sintesis de eritropoyetina ocasiona anemia, que por lo general se observa
cuando la TFG disminuye a menos de 30ml/min/1.73m”. La anemia ocasiona un aumento del
gasto cardiaco, hipertrofia y dilatacion de las cavidades cardiacas, angina, insuficiencia cardiaca,
disminucion de la concentracion y agilidad mental, alteracion del ciclo menstrual y del estado

inmunolégico.

La uremia produce disfuncion plaquetaria manifestada como diatesis hemorragica. Los pacientes
de IRC también presentan acidosis, hiperglucemia, malnutriciéon y aumento de la osmolaridad
sérica. Otra de las complicaciones de la uremia es una leve intolerancia a carbohidratos. En las
mujeres con IRC es comun la amenorrea y la incapacidad de llevar un embarazo a término. Una
vez que la TFG disminuye a menos de 20 ml/min/1.73 m?, se presentan sintomas como anorexia,
hipo, nausea, vomito y pérdida de peso que son los sintomas mas tempranos de la uremia. Los
pacientes presentan aliento urémico debido al desdoblamiento del amonio en la saliva, que se

asocia a sabor metalico.

Los pacientes con IRC cursan con sintomas tempranos de disfuncion del sistema nervioso central
causados por la uremia como dificultad para concentrarse, somnolencia e insomnio.
Posteriormente se presentan cambios de comportamiento, pérdida de la memoria y errores de
juicio, que pueden asociarse con irritabilidad neuromuscular como hipo, calambres y
fasciculaciones. En el estado urémico terminal es comun observar asterixis, clonus y corea, asi
como estupor, convulsiones y finalmente coma. La neuropatia periférica ocurre con frecuencia
afectando mas los nervios sensitivos de las extremidades inferiores en las porciones distales. Su
presencia es una indicacion firme de iniciar TRR. Una de las manifestaciones mas comunes es el
sindrome de piernas inquietas. Si la dilisis no se instituye en cuanto aparecen las alteraciones
sensitivas, progresa a anomalias motoras con pérdida de los reflejos osteomusculares, debilidad,

paralisis del nervio peroneo, que se aprecia como pie caido y finalmente cuadriplegia flacida.

Algunas etiologias de la IRC, en particular la nefropatia diabética, alteran severamente los
mecanismos de secrecion de potasio en la nefrona, permitiendo el desarrollo de hiperkalemia. Se
debe mantener un balance adecuado de potasio ya que su efecto en la funcion cardiaca puede
ocasionar arritmias y resultar en un paro cardiaco. Por lo general no se observa hiperkalemia

clinicamente significativa hasta que la TFG cae por debajo de 10 ml/min/1.73 m® o el paciente



recibe una carga adicional de potasio.

Los rifiones juegan un papel fundamental en la regulacion del equilibrio 4cido base en el
organismo. En las etapas avanzadas de la enfermedad renal es comun la acidosis debido a que
disminuye la capacidad de excretar hidrogeniones en forma de amonio, causando un balance
positivo de acido en el organismo. En un inicio los pacientes presentan acidosis de brecha
anionica normal, sin embargo, conforme progresa la enfermedad renal aumenta la brecha
anidnica con una disminucion reciproca del bicarbonato en sangre. En la mayoria de los pacientes
se observa una acidosis leve, por lo general con pH superior a 7.3, sin embargo pueden
presentarse manifestaciones severas de un desequilibrio acido base cuando el paciente se expone
a un exceso de acido o pérdidas alcalinas, como ocurre en la diarrea. Los rifiones y el hueso son
importantes reguladores del metabolismo del calcio y del fosforo. Al deteriorarse la funcion

renal, disminuye la sintesis de vitamina D, baja el nivel de calcio y aumenta el de fosfato.

FADAM.

La hiperfosfatemia se presenta en estadios avanzados de la insuficiencia renal, en pacientes con
TFG menor a 20 ml/min/1.73m?, siendo est4 una de las principales causas de hiperparatiroidismo
en los pacientes con IRC. El exceso de fosfato disminuye la sintesis de vitamina D activa y esto a
su vez resulta en una caida del nivel sérico de calcio, que es el estimulo principal para la

secrecion de paratohormona (PTH).

En aproximadamente 35% y 90% de los pacientes con IRCT existe evidencia de alteraciones
6seas a nivel radioldgico e histologico, respectivamente, a pesar de que menos del 10% presentan
sintomas clinicos de enfermedad 6sea antes de requerir didlisis. En los pacientes con enfermedad
renal cronica se observan principalmente dos tipos de trastornos 6seos, que se reflejan como
fragilidad oOsea: la osteitis fibrosa quistica y la osteomalacia que progresa a enfermedad oOsea

adinamica.



Las manifestaciones dermatologicas de la uremia incluyen palidez, equimosis y hematomas,
mucosas deshidratadas, prurito y excoriaciones. Comunmente se observa una coloracion
amarillenta resultado de la anemia y la retencion de pigmentos metabdlicos. Algunos pacientes
presentan una coloracion grisacea a broncinea debido a la acumulacion de hierro secundaria a
repetidas transfusiones, aunque se ve menos con la administracion de eritropoyetina. En estados
avanzados, la cantidad de urea presente en el sudor es tan alta que se precipita en forma de un

fino polvo blanquecino conocido como escarcha urémica.

En la IRC hay una pérdida gradual de la funcién renal de modo que en las etapas tempranas con
frecuencia los pacientes estan asintomaticos y puede no detectarse la enfermedad hasta que el
dafio renal es muy severo. El dafio renal puede diagnosticarse directamente al observar
alteraciones histologicas en la biopsia renal, o bien indirectamente por albuminuria o proteinuria,
alteraciones del sedimento urinario o alteraciones en las pruebas de imagen. Debido a que la TFG
disminuye con la edad, la prevalencia de la enfermedad renal cronica aumenta con la ella y se

estima que aproximadamente el 17% de las personas mayores de 60 afios tienen una TFG menor

a 60ml/min/1.73m>.

Evaluacion de la Insuficiencia Renal Cronica

La proteinuria es un marcador de la progresion de la enfermedad renal. Un individuo sano
normalmente excreta una cantidad de proteinas minima en orina < 150 mg al dia. La pérdida de
proteinas en orina es detectable mediante las tiras reactivas cuando es mayor o igual a 300mg/L o
300 mg de albimina/g creatinina, lo que se conoce como microalbuminuria, la cual ya no es
detectable en tiras reactivas. Tanto la micro como macroalbuminuria son marcadores de riesgo de
progresion de la enfermedad renal, especialmente en diabéticos, e indican un mayor riesgo de

muerte cardiovascular.

La IRC se divide en cinco estadios segiin la TFG y la evidencia de dafio renal. El estadio 1 se
caracteriza por la presencia de dafio renal con TFG normal o aumentada, es decir mayor o igual a

90ml/min/1.73m”. Por lo general la enfermedad es asintomética.

Las guias de la National Kidney Foundation clasifican a los pacientes que tienen diabetes y



microalbuminuria con una TFG normal en el estadio 1.

El estadio 2 se establece por la presencia de dafio renal asociada con una ligera disminucion de la
TFG entre 89 y 60 ml/min/1.73m*. Usualmente el paciente no presenta sintomas y el diagnostico

se realiza de manera incidental.

El estadio 3 es una disminuciéon moderada de la TFG entre 30 y 59 ml/min/1.73m2. Se ha
dividido el estadio 3 en dos etapas. La etapa temprana 3a, pacientes con TFG entre 59 y 45
ml/min/1.73m” y la etapa tardia 3b con TFG entre 44 y 30 ml/min/1.73m’. Al disminuir la
funcién renal, se acumulan sustancias toxicas en el torrente sanguineo que ocasionan uremia. Los
pacientes comunmente presentan sintomas y complicaciones tipicas de la como hipertension,
anemia y alteraciones del metabolismo 6seo. Algunos de los sintomas incluyen fatiga relacionada
con la anemia, edema por retencion de agua corporal, dificultad para conciliar el suefio debido a
prurito y calambres musculares, cambios en la frecuencia urinaria, espuma cuando hay
proteinuria y coloracion oscura que refleja hematuria. Se aumentan los riesgos de enfermedad

cardiovascular.

El estadio 4 se refiere a dafo renal avanzado con una disminucién grave de la TFG entre 15 y 30
ml/min/1.73m”. Los pacientes tienen un alto riesgo de progresion al estadio 5 y de
complicaciones cardiovasculares. A los sintomas iniciales del estadio anterior se agregan nausea,
sabor metalico, aliento urémico, anorexia, dificultad para concentrarse y alteraciones nerviosas

como entumecimiento u hormigueo de las extremidades.

El estadio 5 o insuficiencia renal cronica terminal, la TFG cae por debajo de 15 ml/min/1.73m?.

En este estadio el tratamiento sustitutivo es requerido.



Estadios de la Insuficiencia Renal Cronica

Estadio

TFG
(ml/min/1.73m?)

Plan de accion

Riesgo aumentado

> 90 con factores

de riesgo para

Pruebas de tamizaje, disminuir
riesgo de IRC

IRC
Diagnosticar y tratar causa,
Dafio renal con TFG normal o retrasar la progresion, evaluar el
1 =90 .
aumentada riesgo de enfermedad
cardiovascular
Dafio renal con disminucién leve ) .
2 de la TFG 60-89 Estimar la progresion
Disminucion moderada de la Evaluar y tratar las
3 30-59 A
TFG complicaciones
4 | Disminucion severo de la TFG 15-29 Preparar para TRR
5 Falla renal <15 Iniciar TRR

Insuficiencia Renal Cronica y Riesgo de Mortalidad

Los pacientes con insuficiencia renal cronica tienen un mayor riesgo de morir y padecer

enfermedades cardiovasculares que la poblacion general. En el afio 2006, se publicoé un

metanalisis que mostré un aumento del riesgo relativo de mortalidad cardiovascular a IRC, que

fue mayor en cohortes con pacientes mas jovenes. Calcularon que en pacientes con un promedio

de 50 afios de edad, el riesgo relativo es de 3.4 (IC 95% 2.1-5.5); mientras que en pacientes con

una media de 70 afios en riesgo relativo es de 1.5 (IC 95% 0.96-2.3). En conclusion, hay

evidencia de que la insuficiencia renal cronica incrementa el riesgo de muerte por cualquier causa

y especificamente por eventos cardiovasculares de manera significativa.
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Riesgo de Muerte, Eventos Cardiovasculares y Hospitalizacion en Adultos en
relacion a la TFG estimada
Muerte por
Estadios TFG Estimada Eventos Hospitalizacio
5 cualquier
de IRC (ml/min/1.73m") cardiovasculares nes
causa
Riesgo (intervalo de confianza del 95%)
1 > 60
Grupo de 1.00 1.00 1.00
2
referencia
3 45-59 1.2 (1.1-1.2) 1.4 (1.4-1.5) 1.1 (1.1-1.1)
30-44 1.8 (1.7-1.9) 2.0 (1.9-2.1) 1.5 (1.5-1.5)
4 15-29 3.2(3.1-3.4) 2.8 (2.6-2.9) 2.1(2.0-2.2)
5 <15 5.9 (5.4-6.5) 3.4 (3.1-3.8) 3.1 (3.0-3.3)
AI]’}aillSlS ajustado por edad, seggo salar1o, educacion, uso de (Halms, r%resen Q/ ausencia
de histaria previa de enfermedad coronatia, insu 1(Y1((31n01a C.%i 1acafg n1c(f.,E .
hq uemico, ate(lﬁLF 1sé]euem1c0 transitoriQ, en grglﬁ ag arterli eriferica, diagbetes {nelhtus,
}%ertenswn, slip1 flma, cirrosis, enfermedad hepatica cronica, enfermedad pulmonar
cronica, proteinuria y hospitalizaciones
Modificado de NEJM 2004;351:1296

Asi mismo, el riesgo de hospitalizacion por cualquier causa y padecer eventos cardiovasculares
se incrementa progresivamente conforme se agrava el deterioro de la funcion renal. Un estudio
publicado en 2004 mostré6 que a partir del estadio 2, conforme disminuye la TFG de
60ml/min/1.73m” el riesgo de muerte se incrementa progresivamente. En pacientes en estadio 3
con TFG de 45 a 59 ml/min/1.73m’, el riesgo de muerte es 1.2 veces mayor, sin embargo, aun en
esta etapa, cuando la TFG es 30 a 44 ml/min/1.73m” el riesgo de muerte es 1.8 veces mayor. En
el estadio 4, los pacientes con una TFG estimada de 15 a 29 ml/min/1.73m” tienen un riesgo 3.2
veces mayor y 5.9 veces mayor con una TFG estimada menor a 15 ml/min/1.73m” en el estadio 5

(Go AS, 2004).

Es notorio el incremento exponencial en la mortalidad conforme disminuye la funciéon renal.

Dentro de la evolucion de la IRC, en el estadio 3 se reconoce un componente temprano (3a) con

11



TFG de 59 a 45 ml/min/1.73m” y un componente tardio (3b) con TFG de 30 a 44 ml/min/1.73m’
(K/DOQI, 2002). La importancia de esta division radica en que los problemas son distintos en
estas dos etapas y por lo tanto las prioridades cambian. El riesgo de padecer eventos

cardiovasculares también aumenta conforme disminuye la TFG estimada.

El riesgo de muerte asociado con IRC es mayor en poblaciones de bajo riesgo, como personas
jovenes o con una menor prevalencia de enfermedad cardiovascular. El riesgo relativo de
mortalidad cardiovascular en pacientes en dialisis comparados con la poblacion general es mayor
en pacientes mas jovenes. Por lo tanto las estrategias preventivas y de diagndstico temprano debe

dirigirse a las poblaciones mas jovenes y saludables.

La IRC con frecuencia coexiste con otros factores de riesgo cardiovascular, como dislipidemia,
hipertension, tabaquismo, diabetes, que se sabe aumentan el riesgo de mortalidad en la poblacion

general.

El dafio renal puede ser un marcador de severidad de enfermedad vascular, incluyendo
ateroesclerosis que no es clinicamente evidente. La disfuncion renal se asocia con marcadores de
inflamacion y otros factores de riesgo para enfermedad cardiovascular. Las estrategias
terapéuticas que han sido utiles en prevenir eventos cardiovasculares en pacientes con IRC
incluyen un control riguroso de la presion arterial, estatinas, IECAs y antagonistas de los

receptores de angiotensina.

Importancia del momento de referencia de los pacientes

Un gran nimero de pacientes con IRC son referidos tardiamente al nefrélogo, lo cual se asocia
con un incremento de la mortalidad y morbilidad. Un analisis retrospectivo evidencio la relacion
entre el momento de referencia al servicio de nefrologia y la mortalidad a dos afios (Lhotta K,
2003). Considerando como referencia tardia aquellos casos en que el paciente tenia una TFG
menor a 20 ml/min/1.73m’ en su primera visita al nefrélogo, mas de la mitad de los pacientes
con IRCT fueron referidos tardiamente. La mortalidad a dos afios fue significativamente mayor
en el grupo de pacientes referidos tardiamente, y se asocid6 a mayor edad y comorbilidad

adquirida durante el curso de la enfermedad renal cronica.
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El grupo de estudio Modification of Diet in Renal Disease (MDRD Study Group, 1995) examiné
de manera prospectiva la tasa de deterioro de la funcidn renal. Observaron que los pacientes con
una TFG inicial entre 25 y 55 ml/min/1.73m2 tienen una disminuciéon promedio de la TFG entre
3 y 13 ml/min por afio. Otro estudio identifico el nivel de proteinuria y hemoglobina, al
momento de referencia, asi como la presencia de diabetes mellitus como los factores

determinantes mas importantes en los desenlaces adversos de los pacientes (Caravaca F, 2003).

Es evidente la importancia de identificar especificamente a los pacientes con un mayor riesgo de
progresion de la enfermedad para desarrollar estrategias de referencia a los servicios de
nefrologia. Pacientes atendidos por un nefrélogo antes de iniciar dialisis tienen una reduccion

significativa en el deterioro de la concentracion sérica de creatinina (Ifudu O, 1996).

En pacientes diabéticos ha sido estudiado el impacto de la atenciéon médica en el resultado clinico
una vez comenzada la TRR. La sobrevivencia en este grupo de pacientes es critica comparada
con la de los pacientes no diabéticos. Es sabido que los pacientes que son referidos al nefrélogo
de manera temprana en el curso de la enfermedad tienen un mejor resultado después de la TRR
que aquellos que son referidos justo antes de iniciar la TRR. Por lo general, la historia natural de
la IRC en pacientes con diabetes tipo 2 dura mas de 10 afios, lo cual permite realizar

intervenciones médicas apropiadas segun la evolucion de la enfermedad.

Se ha demostrado que la presencia o ausencia de atencion por el médico familiar o el nefrélogo se
asocia significativamente con el riesgo de muerte durante los primeros 3 meses de iniciar la TRR.
La sobrevivencia a 3 meses de los pacientes que contaron con atencidon nefrologica regular fue
9.1% y 16.4% mayor que la de aquellos con nula e irregular atencion, respectivamente. Se
observd que los pacientes que requerian didlisis de urgencia habian tenido menos control
nefrologico regular y tenian una estancia hospitalaria mas prolongada. Tenian una funcién renal
residual menor, un nivel de alblimina sérica, hematocrito y calcio sérico menor; un fésforo sérico

mayor y sintomas gastrointestinales (Frimat L, 2004).

Terapia de Reemplazo Renal
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Las opciones de TRR para los pacientes en IRCT son el trasplante renal, la hemodialisis y la
dialisis peritoneal con su diferentes modalidades. El objetivo de la terapia dialitica es la
extraccion de moléculas de bajo y alto peso molecular y exceso de liquido de la sangre que

normalmente se eliminarian por via renal y la regulacion del medio intra y extracelular.

Hemodialisis

Rifon
trasplantado

Hemodialisis

La hemodialisis consiste en utilizar un circuito extracorporeo para eliminar sustancias toxicas y
exceso de liquido. Los tres componentes principales de la didlisis son: el dializador, el sistema de
transporte y la composicion del liquido de didlisis. La sangre se pone en contacto con el liquido
de didlisis a través de una membrana semipermeable. El movimiento de sustancias y agua ocurre

por procesos de difusion, conveccion y ultrafiltracion.

La difusién es el principal mecanismo por el cual se eliminan moléculas y depende de la
diferencia entre la concentracion plasmatica y del liquido de didlisis, el area de superficie de la
membrana semipermeable y el coeficiente de difusion de la membrana. El tamafio y la carga de la
molécula influyen directamente en su paso por la membrana semipermeable. Mientras menor sea
el peso molecular de una sustancia, su gradiente de difusion por la membrana aumenta. La
conveccion permite la eliminacion de solutos siguiendo el flujo del liquido. La ultrafiltracion se
refiere a la eliminacion de agua libre debido a la aplicacion de una presion hidrostatica negativa,

que puede ser manipulada dependiendo del exceso de volumen que se desea eliminar.
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La hemodialisis requiere establecer de manera temprana un acceso vascular que permita la
entrada y salida de sangre. Existen diferentes tipos de acceso: la fistula arteriovenosa (FAV), el
injerto y el catéter central. La FAV es una anastomosis que se realiza entre una arteria y una

vena. Las mas utilizadas son las fistulas radiocefélica, braquiocefilica y braquiobasilica.

<)

Ve

Cuando no es posible realizar una FAV se utiliza un injerto para establecer una conexion entre
una arteria y una vena. Los injertos tienen la ventaja de poder ser utilizados semanas después de

su colocacidn y son relativamente faciles de canular (Windus DW, 1992).

7
2%

«O

"
Cuando se requiere de hemodidlisis con urgencia, cuando ocurrié fracaso del primer acceso o

cuando hubo remision tardia del paciente al nefrélogo se utiliza el catéter venoso central, que no

es el mas adecuado por su alto indice de complicaciones, siendo la bacteremia la més importante.
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En la IRC la hemodialisis debe ser iniciada el momento en el que todavia hay funcion renal
residual suficiente como para que no haya una uremia manifiesta. Actualmente las técnicas de
hemodialisis siguiendo un régimen de 5 horas 3 veces por semana, solamente alcanzan una
depuracion equivalente a 20 ml/min en un individuo de 70 kg. La prescripcion de la modalidad de
hemodialisis debe realizarse en funcién de las caracteristicas del paciente. Gotch y Sargent
(Gotch FA, 1985) propusieron utilizar el pardmetro Kt/V, donde K es depuracién de urea, t
duracion de la sesion de didlisis, y V volumen de distribucion de la urea, observando que un Kt/V

> (.8 se asociaba a una mejor evolucion clinica.

La hipotension es la complicacion mas frecuente de didlisis, presentandose en un 20 a 50% de las
sesiones de didlisis. La hipotension intradialitica se asocia con una mayor morbilidad y
mortalidad. Los calambres musculares son la segunda complicaciéon mdas frecuente, ocurre en

20% de las sesiones y se asocia a tasas altas tasas de ultrafiltracion.

A la constelacion de sintomas sistémicos y neurologicos se les refiere como sindrome de
desequilibrio dialitico. Este sindrome incluye sintomas no especificos como nausea, vomito,
cefalea, fatiga, inquietud e incluso convulsiones, coma y arritmias. El riesgo de muerte durante

una sesion de hemodialisis es de 1 en 75,000.

Dialisis Peritoneal

El sistema de didlisis peritoneal consta de una bolsa que contiene el liquido de dialisis, conectada
a un catéter a través del cual se introduce el liquido a la cavidad abdominal. Dentro del abdomen
se lleva a cabo la didlisis en la membrana peritoneal y posteriormente el liquido con los desechos

drena a una bolsa de salida. El peritoneo es la membrana serosa mas grande del cuerpo, con un
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area de 1 a 2 m” en los adultos y estid abundantemente vascularizado. La difusion de solutos
mediada por las fuerzas oncéticas y liquido a través del peritoneo ocurre mediante un sistema de

poros en los capilares peritoneales, los cuales proporcionan un area de intercambio extensa.

Con el tiempo, el transporte peritoneal se altera en el paciente en didlisis peritoneal, debido a
diversos factores (Sharma A, 2007). Los episodios repetidos de peritonitis y la exposicion cronica
a liquido de dialisis con contenido de glucosa deterioran la membrana peritoneal. Ocurren
alteraciones patologicas como pérdida del mesotelio, engrosamiento de la matriz, hialinosis,
obliteracion de las vénulas postcapilares y neoangiogénesis en la membrana peritoneal. El
aumento neto de la vascularidad peritoneal resulta en un incremento del transporte de solutos,
pero con disminucion de la capacidad de ultrafiltracion hasta que se vuelve insuficiente en los

€asos mas severos.

La dialisis peritoneal en los pacientes con IRC es un proceso crénico por lo que se utiliza un
catéter flexible de silicon que se coloca en un tinel subcutaneo en la pared abdominal de modo
que estimula el crecimiento de células a su alrededor que forman una barrera contra la infeccion.
Existen diferentes variedades de catéteres, sin embargo todos ellos tienen una vida media del 85
al 90% al afio y una tasa similar de complicaciones. Las principales complicaciones relacionadas
al catéter son la infeccion del tinel y del sitio de salida, las fugas y disfunciéon del catéter. Un
metanalisis reportd que no existe diferencia entre episodios de peritonitis, infeccion del tinel,
necesidad de cambiar el catéter y mortalidad por cualquier causa entre los diferentes tipos de

catéteres (Strippoli GF, 2004).

Las soluciones de didlisis tradicionalmente contienen glucosa como agente osmoético y se
encuentran disponibles en varias concentraciones de acuerdo al grado de ultrafiltracion que
requiera el paciente. Recientemente, la glucosa estd siendo sustituida por otros agentes osmoticos
debido a la evidencia de que las soluciones glucosadas causan un dafio acelerado de la membrana
peritoneal. Ademas existe la preocupacion de efectos adversos potenciales causados por la
absorcion constante de glucosa, como hiperglucemia, hiperinsulinemia y obesidad, que son
factores de riesgo cardiovascular en una poblacion que por si misma tiene un riesgo aumentado

de enfermedad cardiaca.

Actualmente, se utiliza la icodextrina para inducir ultrafiltracion por presion oncotica,
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manteniendo la misma osmolaridad del plasma. Hay evidencia de que los liquidos de dialisis que
contienen icodextrina en vez de glucosa pueden prevenir el deterioro acelerado del peritoneo. Las
soluciones de didlisis contienen lactato como amortiguador de pH, el cual se convierte en
bicarbonato en el higado y es efectivo para mantener el equilibrio acido base del paciente.
Existen soluciones que contienen bicarbonato, que han mostrado disminuir el dolor abdominal
asociado a la infusion de la solucion, aunque no hay datos convincentes de su superioridad en la

sobrevida del paciente (Fusshoeller A, 2004)

Existen diferentes modalidades de dialisis peritoneal, siendo la didlisis peritoneal continua
ambulatoria (DPCA) y la didlisis peritoneal automatizada o ciclada (DPA) las mayormente
utilizadas. La DPCA es muy popular debido a que es un procedimiento sencillo que el paciente
puede realizar facilmente en su domicilio con un entrenamiento adecuado. Por lo general se
realizan tres o cuatro recambios de 1.5 a 2.5 L al dia, con una duracion de 4 a 6 horas durante el
dia y 8 a 9 horas durante la noche. Los pacientes en DPA tienen de 3 a 7 ciclos de 1.5a 2.5 L
durante un periodo de 9 horas en la noche. La situacién socioecondmica del paciente y su
capacidad de realizar el procedimiento son factores muy importantes al momento de prescribir la

dialisis peritoneal.

Una vez que se ha logrado un nivel de depuraciéon minimo suficiente para preservar la vida y
evitar las complicaciones agudas de la uremia, no se logra un beneficio adicional para el paciente
incrementando la intensidad de la didlisis, sino al contrario, puede generar efectos negativos por
sobreexposicion a glucosa y costos excesivos. La depuracion en el paciente en didlisis peritoneal
es una suma del efecto de la dialisis y su funcion renal residual. La depuracion se mide mediante

el indice de depuracion fraccional de urea (Kt/V) y la depuracién de creatinina ajustada por
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superficie corporal (CrCl). El estudio ADEMEX y otros estudios demostraron que los regimenes
de dialisis peritoneal mas intensivos no confieren un beneficio adicional comparados con el
régimen estandar de la DPCA de 4 x 2 L (Paniagua R, 2002), por lo que actualmente las guias
indican que una didlisis peritoneal adecuada debe lograr una depuracion de solutos pequefios
minina de 1.7 KtV a la semana (K/DOQI, 2002). Finalmente, la intensidad del régimen prescrito

debe individualizarse de acuerdo al estado clinico del paciente.

La funcion renal residual se preserva mejor con la didlisis peritoneal que con la hemodialisis,
debido a una mejor estabilidad hemodindmica y a que no es necesaria la exposicion a una
membrana extracorporea, entre otros factores. La funcion renal residual juega un papel muy
importante en la evolucion de los pacientes en didlisis peritoneal (Wang AY, 2006), siendo un
predictor de la mortalidad segtin lo demostrado en estudios de cohorte (Canada-USA (CANUSA)
Peritoneal Dialysis Study Group, 1996). Una vez que se pierde la funcion renal residual, la
hipertension arterial se vuelve mas dificil de controlar. La disminuciéon de la funcidén renal
residual contribuye significativamente a la anemia, inflamacion y malnutricion en pacientes en

dialisis.

;Dialisis Peritoneal o Hemodialisis?

Aproximadamente 1 de cada 3 pacientes en didlisis peritoneal cambian a hemodialisis
anualmente, debido a episodios recurrentes o refractarios de peritonitis, aumento en la
comorbilidad y deterioro progresivo de la salud. Por el contrario, s6lo 1 de cada 33 pacientes
cambian de hemodidlisis a dialisis peritoneal, debido a intolerancia cardiovascular o a fallas del

acceso vascular.

En cuanto a la mortalidad no existe evidencia suficiente para establecer la superioridad de alguna
modalidad dialitica. Una revision sistematica de ensayos controlados aleatorios para evaluar los
beneficios y dafios de la DPCA versus la hemodidlisis (Vale L, 2008) concluyéd que no existe
evidencia suficiente para establecer conclusiones acerca de la efectividad relativa de ambas
modalidades. Unicamente se ha realizado un ensayo clinico aleatorio que mostré un riesgo de

muerte mayor en hemodidlisis que en didlisis peritoneal, sin embargo no tuvo un poder
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estadistico adecuado. En cuanto a calidad de vida no mostré diferencias significativas entre la HD

y DP (Korevaar JC, 2003).

La evidencia disponible ha identificado variables que modifican la sobrevida en didlisis de
manera muy importante (Vonesh EF M. J., 1999), en particular diabetes, edad, enfermedad
cardiovascular, la obesidad, el nivel sérico de albumina (Plantiga LC, 2007) y la funcién renal
residual (Canada-USA (CANUSA) Peritoneal Dialysis Study Group, 1996). En pacientes no
diabéticos y diabéticos jovenes la DP ha mostrado mayor sobrevida (Vonesh EF S. J., 2004). Los
pacientes diabéticos mayores de 45 anos, los obesos, los pacientes con cardiopatia isquémica
(Ganesh SK, 2003) e insuficiencia cardiaca congestiva (Stack AG, 2003) tienen una mayor
sobrevida en hemodialisis. La mortalidad de cada modalidad varia con el tiempo que el paciente
permanece en dialisis, de modo que la mayor sobrevida de pacientes con DP se observa durante
los primeros uno a dos afios (Heaf JG, 2002) y posteriormente los resultados varian por

subgrupos.

Los pacientes en DP reportaron una mejor calidad de vida considerando su percepcion de la
capacidad de viajar, problemas financieros, restricciones en la dieta y la ingesta de liquidos y
problemas del acceso dialitico (Wu AW, 2004). Aunque la preferencia de los pacientes al elegir
método de dialisis sea uno de los criterios mas importantes para elegir modalidad de didlisis, la
informacion con la que disponen es muchas veces insuficiente para tomar una decision apropiada
(Rubin HR, 2004). Por lo tanto es de vital importancia identificar a los mejores candidatos para

cada modalidad dialitica, evitando asi complicaciones y costos excesivos.
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Trasplante Renal

El trasplante renal consiste en colocar el rifion de otra persona en el cuerpo de un paciente
mediante cirugia. El injerto es colocado en el interior de la parte baja del abdomen y
generalmente se conectan la arteria y vena renal del injerto a la arteria iliaca externa y la vena
iliaca del paciente. La sangre del paciente fluye a través del rifion trasplantado y el rifion donado
comienza a producir orina y a realizar sus funciones. El trasplante renal es la unica modalidad de
TRR que realmente previene el desarrollo de uremia. No todos los pacientes con IRC son
candidatos a transplante renal por lo que su evaluacion adecuada minimiza la morbilidad y

mortalidad, al igual que mejora la calidad de vida.

Hay varias circunstancias que se consideran contraindicaciones para el transplante renal, en
general se acepta que los pacientes cuya esperanza de vida es menor a 2 afios no son candidatos a
trasplante renal. Otras contraindicaciones son 1) enfermedades sistémicas incorregibles con corta
esperanza de vida, 2) falla renal reversible, 3) historia reciente de cancer o malignidad intratable,
4) enfermedad psiquidtrica grave y abuso de sustancias, 5) falta de apego al tratamiento, 6)
infeccion croénica o activa, 7) oxalosis Primaria y 8) potencial de rehabilitacion limitado
(Bunnapradist S). La enfermedad cardiovascular no controlada también es un impedimento. La
edad no es una contraindicacion absoluta para un trasplante (Garcia M, 2006), sin embargo, se
debe considerar la condicion general de los pacientes asi como sus enfermedades para estimar su

probable sobrevida.
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Es necesaria una historia clinica y exploracion fisica detallada por un equipo multidisciplinario
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asi como los estudios de gabinete y laboratorio incluyendo immunotipificacion de HLA,
biometria hematica, quimica sanguinea, tiempos de coagulacion, EGO, perfil viral, hemocultivos,
electrocardiograma, ecocardiograma, radiografia de térax y en pacientes mayores de 50 anos

colonoscopia.

El trasplante renal de donador vivo relacionado es la mejor opcion de terapia de reemplazo renal
en pacientes con IRCT. La sobrevida media del injerto de donador cadavérico a uno y 5 afos es
del 88% y 63%, respectivamente. Mientras que los injertos de donador vivo relacionado tienen

una sobrevida de 94% y 76%, respectivamente.

Aspectos Economicos de la Terapia de Reemplazo Renal

La IRC representa una de las enfermedades mas costosas a nivel mundial. Los costos globales
de su tratamiento son muy altos y continuan aumentando, constituyendo un reto econémico para
los sistemas de salud. Existen factores econdmicos importantes que influyen en la seleccion de la
modalidad de dialisis, especialmente el financiamiento, el reembolso por el servicio y la
disponibilidad de recursos (Nissenson AR, 1993) (Just PM, 2008). En el caso particular de
nuestro pais en que mas del 70% de los pacientes reciben DP, su alta utilizacion se debe en parte
a que es la modalidad con el mayor apoyo financiero por parte del sistema de seguridad social y
las instituciones publicas (Correa-Rotter, 2001). En los ultimos afios ha habido una tendencia a
promover el financiamiento de la HD, lo que podria estar en relacion con la disminucion en el
uso de DP que se aprecia en México actualmente. Algunos autores sugieren que los pacientes con
terapia en casa, HD o DP, tienen mejores resultados con respecto a sobrevivencia, calidad de vida

y satisfaccion (Just PM, 2008).

La IRC afecta de manera importante la fuerza laboral de una naciéon. La participacion productiva
de los adultos entre 18 y 64 afios que viven con la enfermedad se ve disminuida
significativamente. Un gran nimero de estudios transversales han observado que es mas probable
que los pacientes en DP estén empleados a aquellos en HD. Sin embargo, se ha sugerido que la
modalidad de TRR no influye en la habilidad de mantener un empleo, sin embargo el tener un

empleo si puede influir en la eleccion entre DP y HD (van Manen JG, 2001).

Se espera el costo de mantenimiento de la poblacion en didlisis a nivel mundial va continuar
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aumentando (Lysaght, 2002). Los costos de la didlisis varian en diferentes partes del mundo
dependiendo de las condiciones locales del mercado, como la produccion y distribucion, la
importacion, la presencia o ausencia de proveedores locales y el poder de adquisicion. El costo de
la HD esta determinado en gran medida por los costos fijos del espacio y el personal. Otros
costos adicionales son el mantenimiento de la facilidad y el transporte de los pacientes al centro
de HD (Blake P, 2004). Por otra parte, el costo de la DP se relaciona con el costo de los insumos

desechables como soluciones y tubos.

Varios estudios han concluido que la DCPA es el método con mayor costo-efectividad en
comparacion con la HD (Cogny-Van Weydevelt FB-DK, 1999) (Tediosi F, 2001) (Jeantet A,
2002) (Rodriguez-Carmona A, 1996), aunque hay resultados contradictorios (J.Lamas, 2001).
Algunos analisis econdmicos estiman que en un lapso de 2.7 afios el costo de la HD puede
rebasar el costo del transplante y el tratamiento inmunosupresivo (Centers for Medicare and
Medicaid Services. Department of Health and Human Services, 2006) (Ortner, 2005). Se ha
demostrado que el costo de un trasplante renal es muy alto durante los primeros 6 meses y

disminuye dramaticamente posteriormente (Salonen T, 2003).

Desafortunadamente no se conoce la prevalencia de pacientes en TRR, debido a que no existe en
México un registro nacional de los programas de IRC y TRR. Las unidades estan sobresaturadas

lo que es una limitacion para la DP. (Pecoits-Filho R, 2007).
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Nuestro pais es un ejemplo claro de como los factores no médicos han favorecido la gran

utilizacion de la DP. La DP ha sido la Uinica modalidad disponible para muchos pacientes en
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IRCT debido a que fue la principal modalidad ofrecida y la tinica cubierta por el sistema de
seguridad social y las instituciones publicas de salud que atienden a la gran mayoria de la

poblacion (Su-Hernéndez L, 1996).

La DPA ha surgido como una forma practica de brindar una mayor dosis dialitica y de una
manera mas conveniente. Entre sus ventajas destacan la disminucién en la tasa de peritonitis
debido a un menor nimero de procedimientos de conectar y desconectar. Tristemente, el costo
del tratamiento es el factor determinante que limita el acceso a la DPA para pacientes que se

beneficiarian de ella.

Aunque la idea de ampliar los programas de transplante y procurar la donacién de organos
cadavéricos parece en teoria apropiada e incluso factible, la realidad es que el transplante renal
tiene implicaciones que dificultan su aplicacion en la préctica. La suposicion de que el costo
anual por cada paciente transplantado a partir del tercer afio es equivalente al del tercer afio es
erronea y puede subestimar los gastos médicos relacionados a la atencion a largo plazo de los
pacientes transplantados (Kontodimopoulos N, 2008). Por lo anterior habria que considerar que
invertir en campafias preventivas de salud para disminuir la incidencia de pacientes en IRCT es

mas benéfico que incrementar el nimero de transplantes renales en México.

En conclusion, la prevalencia de la IRC en México es probablemente mayor que la estimada. En
la mayoria de los casos la modalidad utilizada es la DP y la mayoria de los pacientes no
participan en el proceso de seleccion de la modalidad de didlisis. La prevalencia de IRCT actual
estimada, considerando que México cuenta con una prevalencia de diabetes casi epidémica, es de

hasta 1200 pmp y la meta es brindar TRR a un numero de pacientes que esta siempre en aumento.

Es evidente desde una perspectiva médica, que no todos los pacientes son candidatos para DP.
Por lo tanto, una politica de una sola modalidad dialitica impacta negativamente en la calidad de
la atencion y sobrevida de los pacientes (Correa-Rotter, 2001). Un andlisis cuidadoso del costo-
beneficio en situaciones clinicas particulares y pacientes especificos es necesario a fin de
proporcionar la terapia mas adecuada, dando el mayor peso al factor médico. Es cierto que a fin
de atender al mayor niimero de pacientes, la modalidad menos costosa puede estar indicada en
muchos casos, sin embargo a veces los tratamientos mas baratos pueden resultar los mas costosos

si se consideran los costos asociados a las complicaciones. Por lo tanto, cuando claramente una
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modalidad sea mejor para un paciente, las indicaciones médicas deben jugar el papel mas
importante en la decision final, de esta manera se obtendran los resultados mas costo-efectivos
para el sistema de salud a largo plazo y para la calidad de vida de los pacientes (Correa-Rotter,

2001).

Anexo
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Guias de Evaluacion y Tratamiento

Durante las consultas de rutina, en todos los pacientes debe ser evaluado el riesgo de desarrollar
IRC, basado en sus caracteristicas clinicas y demograficas. Si se identifica algin factor de riesgo,
se debe evaluar la presencia de albuminuria y estimar la TFG. Debe hacerse énfasis en los
pacientes mayores de 60 afios, con diabetes mellitus, hipertension y antecedentes familiares de
enfermedad renal crénica. Los pacientes con alto riesgo de sufrir deterioro progresivo de la
funcién renal deben ser referidos a un servicio de nefrologia para un manejo especializado

(Thomas, 2007).
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o sus complicaciones. Sin uremia iniciar dialisis con TFG de

<6ml/min/1. 73Ef§t‘1ﬁéﬁ‘ﬂeﬁlgﬁgf§°§ﬁ£ﬁfbvﬁay sospecha de

Renal Association
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Canadian Society | Cuando la TFG es de <120L/sem por 1.73m2 (12ml/min),
of Nephrologist buscar evidencia de uremia o desnutricion. Si la ANP de
(1999) <0.8g/kg por dia o desnutricion, recomendar dialisis. Sin
evidencia de uremia o desnutriciéon, monitorear
mensulamente y recomendar dialis cuando este
indicado.Cuando la TFG sea de <60L/wk per 1.73m2 o
6ml/min, iniciar dialisis.

Iniciar dialysis cuando la TFG sea de <15ml/min y no hay
uremia, desnutricidon, deshidratacion o con incapacidad de
EBPG - Europe|controlar la TA.Didlisis debe iniciarse antes de que la TFG

(2002) sea <6ml/min/1.73m2 aun si ha llevado buen tx y no hay
sintomas. Inicio temprano en pacientes de alto riesgo como
diabéticos.

Iniciar dialysis con una Kt/V urea /sem <2. No se requiere

KDOKI - US| con edema, aumento de peso o ausencia de sintomas. Iniciar

(2004) dialysis, si existe desnutricion proteica y no hay evidencia de

deficit nutricional.

Iniciar dialisis cuando la depuracién de urea semanal sea <
renal Kt/Vurea of <2.0 (TFG 14ml/min). Iniciar dialysis con
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