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INTRODUCCION

Aunque los rifiones sufren cambios en su estructura y funcion con la edad, es
resefiable su capacidad para mantener el medio interno a menos que la reserva
renal se vea amenazada®. Los rifilones mas viejos se adaptan peor y se recuperan
mas lentamente tras un dafio agudo isquémico, infecciones, exposicion a toxinas o
procesos inmunolégicos, o en presencia de la disfuncion de otros 6rganos. Por
ejemplo, los rifilones trasplantados de donantes mayores sanos son mas
propensos que los riflones de donantes jovenes a la disfuncion del injerto.
Ademas, cambios sutiles en la funcion relacionados con la edad estan asociados
con mayor mortalidad cardiovascular en adultos mayores?. Con el creciente
namero de adultos ancianos y el aumento de la longevidad, es probable que un
mayor nimero de ancianos experimentara una enfermedad renal crénica (ERC) y
el progreso hacia ERC terminal (ERCT). El fallo renal esta presente o se desarrolla
en el 30% de pacientes adultos mayores hospitalizados. Por tanto, se vuelve
relevante el estudio cuidadoso de los cambios en la estructura renal, la funcion y
su habilidad para adaptarse a corto y largo plazo a los cambios fisioldgicos
relacionados con la edad, para evitar los resultados no deseados en individuos
mayores?.

CAMBIOS ESTRUCTURALES EN EL ENVEJECIMIENTO RENAL
MACROSCOPICOS.

La masa renal, el tamafio, el peso y el volumen disminuyen con el envejecimiento
normal. Se vio que el peso renal descendia hasta un 15% a un 20% con la edad,
de 180 hasta 200 g (ambos rifiones) en aquellos con 90 afios de edad en
comparacién con los 245 a 290 g en adultos jévenes, de acuerdo tanto con
hallazgos radiol6gicos como post mortem. Estos cambios parecen ser apropiados
con la edad en conjuncién con la pérdida de superficie corporal concurrente®.

MICROSCOPICOS.

El importante descenso en el tamafio y el peso se acompafa de hallazgos
microscopicos de glomeruloesclerosis y fibrosis

tubulointersticial. En las muestras de biopsias de rifilones trasplantados
procedentes de pacientes mayores de 55 afios hay un mayor numero de
glomérulos esclerosados. Los factores lesivos y las condiciones de comorbilidad
aceleran la senescencia gradual y progresiva de la vasculatura renal, los
glomérulos, los tdbulos y el intersticio. La hipertension empeora los cambios
esclerdticos en las arterias renales. En humanos, a partir de los 70 afios de edad
se observa un aumento de la esclerosis fibrointimal y medial en las arterias
corticales. Las arterias interlobulares y arcuatas de donantes de riidn mayores
demuestran una mayor arteriolosclerosis que las de donantes sanos mas jévenes.
A los 70 afios de edad, los cambios isquémicos, incluyendo la lobulacién del
penacho glomerular, el aumento del volumen mesangial y el colapso y obliteracion
capilares, estan presentes en las nefronas corticales?.



Es evidente una pequefia respuesta celular, con el depdsito hialino en los
glomérulos residuales. La densidad capilar peritubular esta descendida, lo que
ofrece una razén que explica la menor concentracion de factores de crecimiento
vascular endotelial proangiogénicos y el incremento de la expresion de
trombospondina antiangiogénica en ratas afiosas. El engrosamiento y el
arrugamiento de la membrana basal, tanto de los glomérulos como de los tabulos,
junto con los cambios en la vasculatura renal, llevan a la progresiva reduccion y
simplificacion de los canales vasculares, derivando la sangre tanto de las
arteriolas aferentes como eferentes de los glomérulos yuxtamedulares®. Los vasos
rectos arteriolares intactos contintan aportando un adecuado flujo sanguineo a la
meédula renal. Cuando los glomérulos se esclerosan, se produce a continuacion
una atrofia tubular, con un descenso en el tamafio y el nimero de glomérulos. Los
tubulos se atrofian para formar diverticulos distales que pueden llevar a la
formacién temprana de quistes, que se ven frecuentemente en los riflones mas
viejos. Los desechos y la acumulacion de bacterias en estas estructuras pueden
explicar el aumento de la incidencia de infecciones en los individuos afosos.
Estudios animales indican que la fibrosis tubulointersticial puede preceder al
desarrollo de glomeruloesclerosis focal y atrofia tubular. La morfometria en ratones
afosos sugiere una mayor fibrosis tubulointersticial en machos que en hembras.
Los roedores mayores con apoptosis acelerada demuestran la inflamacion
intersticial con activacion fibroblastica. La inmunotincién pone de manifiesto que
las proteinas adhesivas osteopontina y la molécula de adhesién intracelular 1
(ICAM-1) asi como el depésito de colageno IV estan asociadas con la proliferacion
focal tubular, la activacion de miofibroblastos y la infiltracion de macréfagos en los
rifiones de ratas afiosas®. El desencadenante de la inflamacién que lleva a
glomeruloesclerosis focal y atrofia tubular puede ser la expresién alterada de la
oxido nitrico-sintetasa endotelial (eNOS) en presencia de atrofia peritubular. El
aumento de la acumulacion de la proteina de colageno 1 con la edad se
correlaciona con la extension de la fibrosis intersticial, lo que quizas subraye la
importancia del coldgeno 1 en la fibrosis intersticial asociada con la edad.
Posteriores investigaciones moleculares de rifiones afiosos ponen de manifiesto
niveles aumentados del inhibidor del ciclo celular p16INK4a, glomeruloesclerosis y
fibrosis intersticial. Debido a que la glomeruloesclerosis puede resultar del dafio y
pérdida de los podocitos, varios mecanismos—activacion adrenérgica, incremento
del calcio libre citosdlico, descenso de la biodisponibilidad del 6xido nitrico, niveles
elevados de endotelina 1 y aumento del estrés oxidativo y del acortamiento de los
telomeros—se consideran procesos patogénicos que llevan a la disfuncion
podocitaria con la consiguiente glomeruloesclerosis relacionada con la edad. El
acortamiento critico de los telébmeros, un marcador de la replicacion de la
senescencia, es evidente en el tejido cortical renal afioso. La repeticion de los
telomeros del ADN se acorta con cada replicacion celular y actiia como un reloj
mitotico. Sin embargo, el estrés también puede inducir cambios estructurales
prematuros y llevar a una senescencia temprana’.



MEDIADORES BIOLOGICOS Y MODULADORES POTENCIALES DE LA
FIBROSIS RENAL ASOCIADA A LA EDAD.

El hallazgo de que casi un tercio de los ancianos sanos tiene un pequefio
descenso funcional del aclaramiento renal relacionado con la edad, mientras que
dos tercios muestran un descenso gradual de la funcion renal, promueve la
necesidad de comprender los factores que median y modulan la fibrosis. Los
riflones de animales afiosos han demostrado cambios tanto en el nivel como en la
funcién de varios mediadores de fibrosis, tales como la angiotensina Il (Ang Il), el
factor de crecimiento transformante  (TGF-B), el 6xido nitrico (NO), los productos
finales glucosilacion avanzada (AGE), el estrés oxidativo, la inflamacion y los
lipidos. De forma similar, han sido identificados factores y procesos que se oponen
a la fibrosis, como el Klotho, la vitamina D y su receptor, el receptor X fernesoide
(FXR) y la autofagia. Estos pueden ser objetivos potenciales y factibles para la
modulacién de la esclerosis progresiva en el envejecimiento®.

Factores que aumentan o disminuyen los cambios renales relacionados

con la edad
Angiotensina Il
\ Klotho
TGF-
P = Sirtuinas
Oxido nitrico  }—>»
Envejecimiento Restriccion caldrica
Estrés oxidativo —» renal
PQAM y mTOR
: __—r
Inflamacion e Y FXR
N
Productos finales de
glucosilacion avanzados

Factores que aumentan y disminuyen la glo-
meruloesclerosis y la fibrosis tubulointersticial relacionadas
con la edad. PQAM, proteina-cinasa activada por adenosina-
manofosfato; FXR, receptor X farnesoide; mTOR, receptor
de rapamicina de mamiferos; TGF-p, factor de crecimiento

transformante .



ANGIOTENSINA I

Los efectos de la Angiotensina Il en la filtracion, la modulacion del crecimiento, el
estrés oxidativo, la apoptosis y la acumulacién de matriz extracelular influyen en la
tasa de glomeruloesclerosis y fibrosis tubulointersticial en el riion afios. La
hipertension intraglomerular con la vasoconstriccion eferente en el riidn afioso
aumenta la esclerosis. La inhibicion de la enzima convertidora de angiotensina
(ECA) en las ratas afiosas disminuye la resistencia vascular intrarrenal y el pico
intracapilar de proteinas asi como la hiperfiltracion posprandial. También se
observa un descenso global de la glomeruloesclerosis en ratones ancianos
tratados con inhibidores de la ECA (IECA) en comparacion con ratones
emparejados por edad y sexo no tratados. Aunque los niveles medidos de renina 'y
angiotensina parecen no descender con la edad, se produce la infrarregulacion
intrarrenal del ARN mensajero (ARNm) de la renina y los niveles de ECA en ratas
ancianas. Los efectos profibréticos de la Ang Il —al inducir al TGF- a promover al
colageno 1V, favoreciendo la entrada de monocito/ macréfagos, estimulando la
expresion del ARNm y la proteina de la quimiocina RANTES (regulada en la
activacion, expresion de células T normales y secrecién) en las células
endoteliales e induciendo también la transcripcion de la quimiocina proinflamatoria
proteina quimotactica de monocitos 1 (MCP-1) via inhibicion del NO— estan
significativamente reducidos con el tratamiento con IECA. El uso de enalapril en
ratas afiosas mostr6 una marcada reduccion de la fibrosis tubulointersticial y la
actina en el masculo liso en comparacion con ratas tratadas con nifedipino o no
tratadas, independientemente del control de la presién arterial. La acumulacién de
matriz via el efecto de la Ang Il en el inhibidor del activador del plasminégeno 1
(PAI-1), también se vio disminuida con los antagonistas de la angiotensina asi
como la esclerosis vascular y el contenido de colageno. Se vio que los
antagonistas de Ang |l prevenian los aumentos de oxidantes mitocondriales
relacionados con la edad y la disfuncién en ratas afiosas. Ademas, el gen Klotho
de raton transferido a ratas Sprague-Dawley mejor6 el dafio renal mediado por la
Ang II°.

Los efectos protectores renales de los IECA y los bloqueantes del receptor de la
angiotensina (ARA) en los riflones afiosos estan mediados por multitud de
mecanismos complementarios, que incluyen la prevencién de los aumentos del
estrés oxidativo y los productos finales de glucosilacion relacionados con la edad y
el descenso de la eNOS vy el Klotho. Ademés, la disrupcién del receptor tipo 1 de
la angiotensina Il (RAT1) en ratones aumenta la longevidad y previene la patologia
cardiovascular y renal mediada, en parte, via aumento del estrés oxidativo y
aumento de la sobrerregulacion mitocondrial de los genes de supervivencia
nicitinamida-fosforibosiltransferasa (Nampt) y Sirtuin 3 (Sirt3) en el rifion. La Ang Il,
a través de sus diversas vias de sefializacion del receptor AT1A en el rifién y el
sistema cardiovascular, parece desempefiar un papel crucial en el rifidon afioso,
aunque aun no se han generado datos especificos en humanos. FACTOR DE
CRECIMIENTO TRANSFORMANTE B ElI TGF-B, un modulador activo de la
reparacion tisular, esta asociado con las cicatrices renales asociadas con la edad.
La fibrosis renal gradual asociada con la edad resulta de una cicatrizacion de
heridas normal y/o patoldgica con reparacion tisular tras la lesién. Una lesién renal
persistente o repetida o la agresion pueden acelerar la fibrosis tisular. Varios
factores pueden estimular el TGF-, incluyendo la Ang Il, el metabolismo de la
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glucosa anormal, el factor de crecimiento derivado de plaquetas (PDFG), la
hipoxia, el estrés oxidativo, el estiramiento mesangial y los niveles elevados de
productos avanzados de glucosilacién. EI TGF-B promueve la transcripcion de
genes con produccion de matriz proteica y acumulacion de colageno Ill, IV y I,
fibronectina, tenascina, osteonectina, osteopontina, trombospondina y
glucosaminoglucanos de matriz, con la subsecuente glomeruloesclerosis y fibrosis
tubulointersticial. EI mapeo de asociacion de haplotipos de los loci genéticos del
cromosoma 6 en ratones afosos revela una expresion aumentada de Far2 en los
ratones que tienen una expresion aumentada de la matriz mesangial. La
sobreexpresion de Far2 en células mesangiales de ratones lleva a la
sobrerregulacion de PDFG y TGF-B72. El intersticio renal'®.

FACTOR DE CRECIMIENTO TRANSFORMANTE

TGF-B un modulador activo de la reparacion tisular, estd asociado con las
cicatrices renales asociadas con la edad. La fibrosis renal gradual asociada con la
edad resulta de una cicatrizacion de heridas normal y/o patoldgica con reparacion
tisular tras la lesion. Una lesion renal persistente o repetida o la agresion pueden
acelerar la fibrosis tisular. Varios factores pueden estimular el TGF-f, incluyendo
la Ang Il, el metabolismo de la glucosa anormal, el factor de crecimiento derivado
de plaquetas (PDFG), la hipoxia, el estrés oxidativo, el estiramiento mesangial y
los niveles elevados de productos avanzados de glucosilacion. ElI TGF-B
promueve la transcripcion de genes con produccion de matriz proteica y
acumulacion de colageno I, IV y |, fibronectina, tenascina, osteonectina,
osteopontina, trombospondina y glucosaminoglucanos de matriz, con la
subsecuente glomeruloesclerosis y fibrosis tubulointersticial. EI mapeo de
asociacion de haplotipos de los loci genéticos del cromosoma 6 en afiosos revela
una expresion aumentada de Far2 en los ratones que tienen una expresion
aumentada de la matriz mesangial. La sobreexpresion de Far2 en células
mesangiales de ratones lleva a la sobrerregulacion de PDFG y TGF-72. El
intersticio renal tiene un aumento de ARNm?L,

e —— Via sugerida de los efectos de los microARN en la matriz
v proteica y expansion en ratones ancianos, incluyendo los productos
E—— de los genes Sprouty, Smad3 y ZEB2. Col, colageno; miR, microARN;
ki ARNmM, ARN mensajero; TGF-p, factor de crecimiento transformante B.
(De Wolf G: Link between anglotensin Il and TGF-bata in the kidney.
Miner Electrofyte Metab. 24:174-180, 1998.)
miR-200c miR-21
ZEB2 Sprouty
1 | 1
| ARNm Colta2 | | ARNm Col lllat | [ Senalizacién de factor
de crecimiento
N\ J
Y
Hipertrofia renal
Expansion de la matriz 8
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CAMBIOS FUNCIONALES EN EL ENVEJECIMIENTO RENAL.

FLUJO PLASMATICO RENAL.

El FPR efectivo disminuye en un 10% por década en los ancianos sanos, siendo la
tasa de descenso mayor en hombres que en mujeres. El flujo sanguineo cortical
desciende en paralelo con los cambios histolégicos observados, pero el flujo
sanguineo medular permanece preservado. Un descenso fraccional del flujo
cardiaco a los rifiones, ademas de cambios estructurales en los vasos y en la
respuesta vascular, también se cree que desciende el FPR. El uso de potentes
vasodilatadores, como la acetilcolina intraarterial, el pirégeno intravenoso y el
péptido natriurético auricular (ANP), dan lugar a una confusa respuesta
vasodilatadora en individuos mas viejos en comparacion con la respuesta en
individuos mas jovenes. De forma similar, aunque los aumentos de la TFG y del
FPR se ven con la infusibn de aminoacidos y bajas dosis de dopamina en
individuos sanos ancianos, el grado de vasodilatacién es menor que en sujetos
jovenes. Niveles mas elevados del inhibidor de eNOS dimetil-arginina asimétrica
(ADMA) se ven con el aumento de la edad, lo que tiene una asociacion inversa
con la tasa de FPR'2,

TASA DE FILTRACION GLOMERULAR.

Con la edad, se observa un progresivo descenso en la TFG, aunque la tasa de
cambio puede variar dependiendo de si se utilizan medidas del aclaramiento de
inulina, urea o creatinina. El descenso anual del aclaramiento de creatinina
promedia 0,8 ml/ min/1,73 m2, mientras que el aclaramiento del iohexol disminuye
en 1,0 ml/min/1,73 m2 por afio. Varios factores, incluyendo la raza, el género, la
variacion genética y los riesgos renales y cardiovasculares subyacentes, afectan a
la tasa de descenso en un individuo determinado. Algunos autores han sugerido
que los hombres mayores sanos tienen una tasa de descenso de la funcion renal
ligeramente mayor que las mujeres mayores sanas, aunque la diferencia es
relativamente pequefia. Sin embargo, cuando la tasa se pondera respecto a la
superficie corporal, las mujeres parecen mostrar un descenso de la TFG
ligeramente mayor. Los afroamericanos o japoneses afosos parecen tener una
tasa de descenso de la funcion renal mas elevada que los blancos. Una
evaluacion longitudinal de 5 afios de los factores basales en sujetos sanos
ancianos vio que una mayor TFGe en el momento basal, mayores cifras de
presion arterial sistolica (PAS), mas lipoproteinas de baja densidad (colesterol
LDL) y menores niveles de transferrina se asociaban con un mayor descenso en la
TFG. La presencia de hipertension, alteracion de la tolerancia a la glucosa,
diabetes, aterosclerosis renal y/o sistémica y anormalidades lipidicas estan
asociadas con mayores tasas de pérdida de TFG en los ancianos. Una presion de
pulso mas elevada, vista a veces en ancianos y que indica un aumento de la
rigidez arterial, se correlaciona de forma inversa con la TFG. Los participantes
mas viejos en un estudio cardiovascular que habian evidenciado una enfermedad
microvascular sistémica en el examen de la retina tenian un descenso mayor de la
TFG con el tiempo?s.
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MARCO TEORICO

El envejecimiento es un proceso bioldgico lento e inflamatorio que afecta a
muchos organos, de los cuales el rifion es uno de los principales objetivos. La
enfermedad renal crénica (ERC), es una situacion clinica producida por distintas
patologias que lesionan el rifidn y obstaculizan sus funciones vitales de regulacion
del medio interno. Practicamente se utilizan los mismos criterios y marcadores
bioquimicos, para establecer su diagnostico y ejercer una accidn terapéutica, es
importante sefialar que no existe ningun distingo de edades. La frecuencia de la
enfermedad renal crénica muestra una tendencia creciente, tanto en paises
desarrollados como en aquellos en vias de desarrollo. Una tendencia similar se ha
observado para la etapa mas avanzada de este padecimiento, de igual manera la
poblacion de adultos mayores se encuentra con el mismo crecimiento

La poblacion de personas mayores en los paises desarrollados ha estado
creciendo debido a la, disminucién de la mortalidad, a nivel mundial se estima que
habrd un aumento del 19,6% de personas mayores de 65 afios para 2030 y que
para 2050, 1 de cada 5 adultos sera mayor que65 afos.

Los factores de riesgo para la enfermedad renal cronica (ERC) (p. Ej.,
Hipertension y diabetes) aumento en la prevalencia en los ancianos, y el efecto de
los factores de riesgo es acumulativo durante muchos afios.

La enfermedad renal cronica terminal (ERCT), caracterizada por tasas de filtracion
glomerular menores a 15 ml/min/1.73 metros cuadradost4.

Actualmente a nivel mundial no existen de manera actualizada la tasa de
pacientes con presencia de enfermedad renal crénica mayores de 80 afios, ya que
por como parte de su naturaleza desarrollan de manera inevitable deterioro de las
funciones vitales, gran parte de esta situacion se debe, a que las escalas y
criterios se basan en pacientes de la tercera o cuarta década de la vida, lo que es
preocupante, que los pacientes geriatricos quedan en un estado de olvido, siendo
el deterioro de la funcién renal como algo esperado por la edad?*®.

El organismo del anciano posee una capacidad de homeostasis mas labil lo cual lo
torna fragil y menos adaptable a los cambios del entorno, su propension

A presentar simultaneamente varias enfermedades puede conducirlo a la
polifarmacia y sus potenciales complicaciones, sus enfermedades pueden ser
paucisintomaticas o presentarse en forma no clasica (confusion, caidas, etc), lo
cual dificulta su diagnéstico, y en el plano bioético, el anciano no debe ser excluido
de ninguna de las opciones ni diagnosticas ni terapéuticas que brinda la
nefrologia, solo por el hecho de ser anciano. En el plano de la investigacion, ha
documentado que la vejez conduce a una progresiva reduccion del filtrado
glomerular con el envejecimiento (hipofiltracion senil), reduccion de la tonicidad
medular (hipotonicidad medular senil), hiporeabsorcion de sodio e hiposecrecion
de potasio (disfuncion tubular senil) y facilidad de los tdbulos renales para
evolucionar a la necrosis tubular aguda luego de una noxa isquémica o toxica, asi
como lentitud para su recuperacion (labilidad tubular). Debemos de estadificar los
criterios clinicos y renales de los pacientes geriatricos. Es comudn atender
pacientes igual o mayores de 80 afios, el cual nos preguntamos de manera

11



frecuente se beneficiaran con terapia de remplazo renal, que es disefiada para
pacientes de distinta edad?®.

En la actualidad, se dispone de ecuaciones predictivas para la estimacion de la
funcién renal que incluye en la formula los siguientes aspectos:, la creatinina,
sexo, edad, y el peso del paciente. La ecuacion abreviada del estudio:
Modification of Diet in Renal Disease (MDRD), la llamada The Chronic Kindey
Disease Epidemiology Collaboration Equation (CKD-EPI), o la férmula de
Cockcroft-Gault son herramientas consideradas un método util. Sin embargo cabe
destacar que a pesar del incremento del uso la FG como método de cribado en la
practica clinica, un valor de FG <60 ml/min/1.73 m2 no indica necesariamente la
existencia de la ERC (enfermedad renal crénica) pudiendo inducir a un falso
incremento de esta patologia particularmente en el anciano.

La ERC (enfermedad renal crénica) representa, ademas de un descenso del FG
un estado inflamatorio que condiciona cambios fisioldgicos con repercusion.

Otros marcadores que debemos tomar siempre en cuenta para adecuada
valoracion son los niveles de albumina, con relacion de la creatinina en sus
diferentes estadios, se muestra la tabla 1 donde se observa los diferentes niveles
mencionados?'’.

Tabla 1 - Clasificacion de ERC

Categorias del FG

Categorfa  FG (ml/min) Descripcién:

Gl =90 Normal o elevado

G2 60-89 Ligeramente disminuido

G3a 45-59 Ligera a moderadamente disminuido
G3b 30-44 Moderada a gravemente disminuido
G4 15-29 Gravemente disminuido

G5 <15 Fallo renal

Categorias de albuminuria (muestra aislada de orina), mg/g

Categoria Cociente albu- Descripcién
mina/creatinina
Al < 30 Normal a ligeramente
elevada
A2 30-300 Moderadamente elevada
A3 > 300 Muy elevada
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ENVEJECIMIENTO Y MECANISMOS IMPLICADOS EN LA ENFERMEDAD
RENAL CRONICA.

Se ha descrito que a partir de los 30 afios se inicia un proceso de sustitucion
glomerular por la presencia de tejido fibroso (glomeruloesclerosis), que se va
incrementando a medida que pasan los afios, existiendo un incremento del tejido
mensagial con obliteracion predominante de las nefronas yuxtamedulares, que se
acompafia de depdésitos subendoteliales de tejido hialino y colageno, a nivel
arterial con engrosamiento de la intima, atrofia de la media y disfuncion, por otro
lado se experimenta cambios a nivel tubular, que experimenta degeneracion,
acumulo de grasa y engrosamiento de la membrana basal, con incremento de las
zonas de atrofia y fibrosis.

Ante lo mencionado los cambios anatomicos provocan disminucion de la tasa de
filtrado glomerular, y una disminucion del flujo plasmatico renal efectivo, ante estas
situaciones se presenta en el anciano enfermedad renal senil,

En la tercera época de la vida el ser humano alcanza su plenitud en la funcién
renal con una tasa de filtrado glomerular de 140 mil/min/1.73 m2 a partir de esa
edad se inicia con disminucién con un estimado de 8 mil/min/1.73 m2 por cada
década de la vida, ademas se producen disminucion de la creatinina proceso que
se denomina “sarcopenia senil”, lo que justifica que la creatinina no se incrementa
en determinados casos. Asi también existe una disminucién plasméatica de la
renina y aldosterona, en respuesta a su estimulo se produce una hipotonicidad
medular con disminucién de la concertacion urinaria. En este sentido condiciona el
desarrollo prematuro de alteraciones en el catabolismo de la citosinas (IL-1 beta,
IL-6 de necrosis tumoral alfa) Los pacientes con ERC (enfermedad renal cronica)
experimentan una disminucion de los niveles de IGF-1, asi como un incremento de
otras hormonas catabdlicas (paratiroidea, glucagén, corticoides y angiotensina 1)
ademas una deficiencia o resistencia de hormonas anabdlicas como la insulina,
hormona de crecimiento, testosterona y D3.

Se muestra en la tabla 2, las caracteristicas fisioldgicas en la enfermedad renal
senil*8,

it sl ERC
Funecidn del tibulo prosgimal Preservada Disminuida
Eritropoyetina plasmatica Mormal. Hb mormeal Disminuida
Anemia®
Miveles de calcio (Ca), magnesio (Mg) Nermal Niveles de Ca disminuido, Mg normal y P elevado
y fdsforo (1) Osteopenia y osteoporosis®
PTH ¥ Vir. I} Nermal FTH incrementada y Vit D disminuida
Ostecdistrofia renal y fesgo de caidas®
Niveles de urea Mormal. Inerermen Lado

Uremia (anorexia, encefalopatia, pronto, edema,
sangrado, polinewropatia)®
Excrecidn fraccionada de potasio Relativamnente dismnimida Incrementa conforme disminuye el GIR (bajo influsncia
de aldosterons)
Finalmente hiper-K que condiciona arritmias cardiacas®
Urianglisis Normal Alterado, hematuria yo proteinuria (= 0,3g/dia)
Desnuiricidn, edemas®

GFR: tasa de Ailtrado glomerular; PFTH: hormona paratiroides; Vit D: vitamina TG
# Manifestaciones clinicas relacionadas con les cambios fisiopatalogices en la ERC,
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LA FRAGILIDAD DE LA ENFERMEMDAD RENAL CRONICA (ERC).

Existen varios procesos implicados de la enfermedad renal senil, sin tomar en
cuenta las patologias que pueda tener el paciente, en la figura 1 se muestra los
mecanismos de la fragilidad de la ERC?9.
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Figura 1 - Mecanismos implicados en el desarmmollo de fragilidad en la ERC.
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En base a lo mencionado Muchos autores sin tener un parametro o criterio
aceptados por la comunidad de nefrologia, han sugerido que este mayor
reconocimiento de la ERC (enfermedad renal crénica) es un desarrollo positivo y
conduce a una mejor atencion en las poblaciones de mayor edad. Otros han
argumentado que este es un desarrollo perjudicial que ha llevado a muchos
pacientes de edad avanzada a recibir una etiqueta innecesaria sin ningun
beneficio clinico probado. Los pacientes ancianos con ERC (enfermemdad renal
cronica) avanzada a menudo tienen multiples comorbilidades extrarenales. Las
perspectivas de rehabilitacion en tales pacientes tienden a ser limitadas y el
pronéstico a menudo es muy pobre. En este grupo, la terapia de reemplazo renal a
menudo agrega poco en una cantidad adicional de vida y puede representar
enormes cargas adicionales para los pacientes y sus cuidadores.

Esto es en gran medida atribuible a la introduccién de informes automaticos de
eGFR (tasa de filtrado glomerular) por los laboratorios de patologia en todo el
mundo. Lo que convella a tomar iniciativas de caracter personal, para la
identificacion de la ERC (enfermedad renal cronica) y han tenido un impacto
significativo en los patrones de derivacion a los servicios renales. En todo el
mundo ha habido un aumento sostenido en los pacientes derivados a clinicas de
nefrologia. El aumento de las derivaciones ha llevado a una cohorte de pacientes
mayores, para quienes la aportacion de especialistas en nefrologia es de dudoso
beneficio clinico. Tambien cabe sefialar La hipertension no aumenta con el
envejecimiento en poblaciones no occidentalizadas habitualmente en dietas bajas
en sodio. Esto ha llevado a algunos a plantear la hipotesis de que la enfermedad
renal asociada al envejecimiento puede ser un proceso activo potencialmente
prevenible. Por lo que pretendo estadificar y unificar criterios quer puedan apoar a
tonar la mejor decision terapeutical®.

SEXO Y ENFERMEDAD RENAL CRONICA.

Las diferencias entre hombres y mujeres en cuanto a la incidencia y prevalencia
de diversas enfermedades renales y en la tasa de progresién de la enfermedad
renal puede verse influenciada por las diferencias que se dan entre ambos sexos
respecto a la masa glomerular, la respuesta a hormonas, citocinas, apoptosis,
sustancias vasoactivas y otros factores circulantes solubles, asi como diferencias
en la respuesta a la edad y la reduccion de la masa nefronal. Las mujeres tienen,
de media, aproximadamente del 10% al 15% menos glomérulos que los hombres,
pero se cree que esto es debido al peso al nacer y a la superficie corporal (BSA,
body surface area) mas que al sexo. El volumen glomerular tiende a ser igual en
hombres y mujeres. La TFG también es similar en hombres y mujeres cuando se
corrige por la BSA y la masa muscular. Sin embargo, algunos investigadores han
descrito un cierto descenso de la TFG ajustada por la BSA en mujeres. Por lo
tanto, aunque se han sefialado algunas diferencias sutiles en la estructura y masa
renal en los hombres respecto a las mujeres, estas tienen, probablemente, un
significado pequefio o nulo y pueden estar mas relacionadas con otros factores
distintos del sexo. Ciertos modelos experimentales animales y estudios en
humanos han descrito diferencias en cuanto al sexo e influencias de las hormonas
sexuales en la sintesis y niveles plasmaticos de varios factores circulantes
implicados en la regulacibn de una funcién renal normal, asi como en las
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respuestas biologicas a dichos factores. Estos mismos factores pueden estar
también implicados en ciertas respuestas al dafio renal y a la susceptibilidad a la
enfermedad renal. Algunos de ellos incluyen el angiotensindgeno, la angiotensina
II, la prorrenina, la renina, la enzima convertidora de angiotensina (ECA) y la
expresion del receptor de la angiotensina. También se han descrito diferencias en
cuanto al sexo en la sintesis y capacidad de respuesta del O6xido nitrico y las
prostaglandinas, la oxidacion de lipidos y el estrés oxidativo, la sintesis vy
degradacion del colageno en la célula mesangial, las respuestas al factor de
crecimiento, transformante 3 (TGF-B) y el factor de necrosis tumoral a (TNF-a), asi
como en las vias de sefalizacion apoptoticas y profibréticas. Se ha descrito que
niveles elevados de adiponectina predicen la progresion de la ERC en hombres,
pero no en mujeres. Se han identificado varios efectos del estradiol en las células
mesangiales. Ni los andrégenos ni los estrogenos influyen directamente en la TFG
o en el flujo plasmatico renal en los humanos. Todavia son inciertos los grados en
los que estos factores estan especifica y causalmente relacionados con las
diferencias respecto al sexo en la funcién renal o en la incidencia y progresion de
la enfermedad renal?®.

La tasa de incidencia de ERC terminal (ERCT) en Estados Unidos es
aproximadamente un 60% mas elevada en los hombres respecto a las mujeres,
mientras que la prevalencia estimada de ERC moderada, es mayor entre las
mujeres (el 8,0% en mujeres frente al 5,4% en hombres). Sin embargo, un reciente
estudio canadiense demostro tasas similares de ERC en ambos sexos. Un gran
metaanalisis internacional de mas de 2 millones de individuos con ERC, revelo
gue los hombres con ERC tenian un riesgo absoluto de muerte y enfermedad
cardiovascular mayor que las mujeres, mientras que las mujeres presentaban una
relacién mas pronunciada de esos resultados con los niveles de TFG?L.

PROGRESION DE LA ENFERMEDAD RENAL CRONICA

Disponemos de pocos datos que examinen los efectos del sexo en la progresion
de la ERC vy el nivel poblacional. Un estudio de Eriksen e Ingebretsen examiné a
un total de 3,047 pacientes de un municipio de Noruega y concluy6 que la tasa de
progresion de la ERC fue significativamente mas lenta en mujeres38. Este estudio,
gue también mostré una tasa agregada de progresion de la ERC menor de lo que
se observa normalmente en otras naciones industrializadas, ademas revelé que
las mujeres tenian una mayor supervivencia renal y vital. Un estudio que definié la
incidencia de la ERC basada en datos de prevalencia, también concluy6 que las
tasas de progresion a ERCT eran menores entre las mujeres de Estados Unidos.
Varios metaanalisis mas recientes también han considerado la influencia del sexo
en la progresion de la enfermedad renal secundaria a una amplia variedad de
causas. Jafar y cols. realizaron un metaanalisis de pacientes utilizando una base
de datos agrupada de pacientes con enfermedad renal no diabética de 11 estudios
prospectivos, aleatorizados y controlados de inhibidores de la ECA para
enlentecer su progresion?2.

Al utilizar la duplicacion de los niveles de creatinina sérica o el comienzo de la
ERCT como objetivo del estudio, concluyeron que el riesgo de progresion de la
enfermedad renal no fue diferente en hombres y mujeres en un analisis no
ajustado, pero el riesgo fue mayor en mujeres que en hombres tras el ajuste por
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las variables basales, que incluian la excrecién urinaria de proteinas y el
tratamiento asignado (riesgo relativo (1,30 a 1,36, dependiendo del modelo).

Los investigadores observaron que la mayoria de las mujeres de esos estudios se
encontraban en edad posmenopausica, lo que limitaba su aplicabilidad a mujeres
jovenes premenopausicas. También se han publicado varios estudios adicionales
qgue consideraron la influencia del sexo en la progresion de la enfermedad renal.
Dos amplios estudios poblacionales pusieron de manifiesto un pronoéstico mas
favorable en mujeres comparado con hombres con ERC en Noruega y Suecia. El
estudio Modification of Diet in Renal Disease (MDRD), que reclut6 a pacientes con
enfermedad renal poliquistica autosomica dominante (ERPAD), glomerulonefritis u
otras enfermedades renales no diabéticas, evidenci6é que la tasa de progresion de
la enfermedad renal era menor en mujeres comparadas con

hombres, particularmente en mujeres jovenes premenopausicas. Esta diferencia
disminuy6 de forma marcada y dejo de ser estadisticamente significativa tras el
ajuste por el nivel de proteinuria y presién arterial. Un informe mas reciente de los
resultados a largo plazo de los participantes en el estudio MDRD también encontro
unas tasas similares de fallo renal en hombres y mujeres?3,

Tabla 21.1 Diferencias raciales en la funciéon renal®

N (%)

TFGo (mi/min/1,73 m") Negros (n = 8,139) Blancos (n = 11.620) OR (IC del 96%) ORa' (IC dol 95%)
- 60 5.394 (66.,3) 5.817 (50,1) Referancia Hotorenca

0-59 1.541 (18.9) 3611 31)1) 0,46 {0,43-0,49) 0,42 {0,40-0 46)
40-49 693 (8,5) 1.506 (13,0) 0,50 {0,45-0,55) 0,37 {0,33-041)
30-39 287 (3.5) 521 (4,5) 0,50 (0,51-0,67) 0,38 {0,32-0,45)
20-20 116 (1.4) 131 (1,1) 095 (0,74-1,22) 0,48 {0,36-0,64)
10-19 60 (0,7) 25 (0,2) 2,56 (1,62-4,13) 1,73 (1,02-2.94)
<10 48 (0,6) 9 (0,08) 6,76 (2,82-11,7) 4,19 (1,90-0 24)

MDRD, Modification of Diet in Henal Disease study, OR, odds ratio; ORa, odds ratio ajustada; THGe, tasa de fracion glomendar estimada.

“Por nived de MDRD de THGe y probabilidades de una TFG baga en pacentes negros compardos con los blancos. Un 1ot de
2029 participentos Tueron exclisdos dol andlisls dobido a i ausenci do vilores do los componoenios dol MOARD

'OHa por edad, saxo, hiportension, diabolos, iclus pravio o infarto de miocardio, regiin v astado do furmador

Reproducido con autorizacion de McCleflan W, Wamock DG, McClwre L, et al' Racis! differences in the prevalence of chronic kidney
disease among participants in the Reasons for Geographic and Racial Differences in Stroke (REGARDS) Cohort Study. J Am Soc
Nephrol 17:1710-1715, 2006

RAZA, ETNIA Y ENFERMEDAD RENAL CRONICA.

DEFINICION DE RAZA Y ETNIA

Los estudios de genética poblacional han refutado la existencia de razas
bioldgicas en las poblaciones humanas; no obstante, el término todavia se utiliza
ampliamente en medicina en relacion con los antepasados de la poblacion
continental. La utilizacion de clasificaciones raciales en medicina y epidemiologia
ha sido objeto de mucho debate, sobre todo a causa de las muchas formas en que
esa informacion puede ser captada e interpretada. Sin embargo, la clasificacién de
la raza y la etnia en la investigacion biomédica facilita muchas actividades
importantes, incluyendo la caracterizacion de las estadisticas de salud, el riesgo
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de resultados sanitarios adversos y el examen de la administracién de los
cuidados sanitarios entre subpoblaciones. Ademas, estas clasificaciones pueden
utilizarse como una representacién de ciertos factores biolégicos y sociales no
cuantificados.

La utilidad de describir la raza y la etnia y de relacionarlas con los resultados de
interés radica en la habilidad de captar la informacién sobre las diferencias en
genética y biologia, comportamiento, exposicion a factores ambientales vy
ambientes sociales y psicolégicos. Sin embargo, la naturaleza imperfecta de la
relacion entre la raza y estos factores subraya la importancia de suplementar los
datos raciales y étnicos, cuando sea posible, con otros a nivel individual que a
veces estan representados en la raza. Para reflejar factores relacionados con el
ambiente social, cultural y fisico de una forma mas exacta, a veces la raza y la
etnia son autodesignadas. Esta aproximacion a una clasificacion fue adoptada en
primer lugar por el Census Bureau de Estados Unidos en 1960, seguida por la
oportunidad de autodesignar la raza hispana en 1970 y, finalmente, en el afio
2000, por la habilidad para designar mas de una categoria racial. El porcentaje
creciente de la poblacién de Estados Unidos con antepasados multirraciales o
multiétnicos ha llevado a los investigadores y demografos a recolectar y analizar
datos raciales y étnicos autodesignados, con el fin de reflejar esa mezcla racial y
étnica. Sin embargo, el limitado conocimiento de los antepasados y la gran y
creciente frecuencia de las migraciones crean retos adicionales para la obtencion
de una clasificacion racial valida. A pesar de estas limitaciones, cuando la raza se
utiliza como un factor explicatorio para representar determinantes genéticos y
biolégicos de la enfermedad, la raza autodesignada puede ser informativa,
siempre y cuando haya informacion adicional sobre factores importantes como los
socioeconémicos, de comportamiento y del ambiente fisico. Finalmente, se ha
sugerido que los grupos étnicos que comparten una historia Unica, lenguaje,
costumbres, antepasados, geografia, religibn y/o marcadores genéticos
especificos deberian sustituir las tradicionales clasificaciones raciales en la
investigaciéon biomédica. Sin embargo, estas aproximaciones pueden limitar la
utilidad de la raza como un factor explicatorio en investigacion y pueden no ser
apropiadas en todos los tipos de investigaciones?*.

FACTORES RELACIONADOS CON LA RAZA Y LA ETNIA INCIDENCIA DE LA
ENFERMEDAD RENAL CRONICA

No ha sido hasta en los ultimos afios cuando ha surgido un interés en definir e
investigar la ERC anterior a la necesidad de dialisis. Las guias nacionales para
definir y graduar la ERC prevalente fueron establecidas. Hasta esta fecha, no
existian guias para definir y obtener informacion sobre la incidencia de la ERC a
nivel nacional o en investigacion. Para dirigir la falta de datos nacionales acerca de
la carga, sensibilizacién, factores de riesgo y consecuencias sanitarias de la ERC,
se ha desarrollado el National Chronic Kidney Disease Surveillance System tras
una fase piloto y otra fase de viabilidad como parte de la Chronic Kidney Disease
Initiative de los Centers for Disease Control and Prevention. Este sistema utiliza
estrategias de vigilancia pasiva que incorporan una amplia red de fuentes de datos
y objetivos para divulgar la informacion a través de hojas de datos, informes y
paginas web. Hasta la fecha, los Unicos datos sobre incidencia en Estados Unidos
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disponibles en el sistema de vigilancia provienen del Department of Veterans
Affairs, y reflejan una incidencia de ERC estadios 3 a 5 de (intervalo de confianza
[IC] del 95% de 46,35 a 46,75)/1.000 personas-afio. En investigacion son
necesarios amplios estudios longitudinales para obtener estimaciones fiables de la
incidencia de la enfermedad.

Las guias internacionales han sugerido que la incidencia sea definida mediante
una combinacion de TFGe, proteinuria y causa de la enfermedad renal (p. ej.,
permitiendo a individuos con enfermedad renal poliquistica pero TFG normal y sin
proteinuria.

Otras definiciones publicadas incluyen datos acerca de la CrS, codigos de la
Clasificacion Internacional de Enfermedades (ICD, International Classification of
Diseases) y/o los registros de muerte, pero lo hacen de diversas formas. Las
variaciones en la definicion de la ERC incidente pueden modificar la relacion entre
la raza y el desarrollo de ERC. Por ejemplo, la ERC incidente entre participantes
con una edad basal comprendida entre 45 y 64 afos en el estudio Atherosclerosis
Risk in Communities (ARIC) tuvo una mayor tasa entre negros que entre blancos
cuando se utilizaba una definicién de ERC basada en el aumento de los niveles de
Creatinina Una definicion compuesta que requeria una TFGe disminuida y al
menos un descenso del 25%, sobre adultos mauyores de 60 afios sin otros
patologias.

El Annual Data Report USRDS de 2009 determin6 que la incidencia de ERC en el
afio 2007, basada en codigos diagnosticos, entre la poblacion general de Medicare
(media de edad de 75,5 afios) era de un 5,6% en afroamericanos comparada con
el 3,8%

en pacientes de raza blanca26. Una publicacién de 1999 que incluia participantes
del ARIC mostr6 una incidencia de 28,4/1.000 personas-afio entre los
participantes de raza negra con diabetes, comparada con 9,6 personas/afio entre
los pacientes blancos con diabetes, y OR ajustadas por edad, sexo y nivel basal
de creatinina de la disminucién temprana de la funciéon renal entre negros
comparados con blancos.

Tras ajustes posteriores por potenciales factores de riesgo modificables,
relacionados con el estatus socioecondmico y ciertos comportamientos en relacion
con la salud, incluyendo educacion, ingresos familiares, seguro de salud, nivel de
ingesta de glucosa, presion arterial sistolica media, historia de tabaquismo y nivel
de actividad fisica, una reduccion del exceso de riesgo del 82%.

Aunque este y otros estudios han atribuido una proporcion sustancial del exceso
de riesgo de la enfermedad renal en afroamericanos a estos factores no raciales,
aun gueda una diferencia en cuanto al riesgo en relacion con la raza en los
analisis ajustados. Un estudio mas reciente, que calculd la incidencia de ERC
basada en los datos de prevalencia publicados, ha sugerido que el 59,1% de
habitantes de Estados Unidos sufririan ERC estadio 3A o mas grave a lo largo de
su vida, y los pacientes de raza negra de ambos sexos experimentarian unas
tasas mas elevadas de ERC estadios 4, 5%4.
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Tabla 24.1 Diferencias raciales en la funcion renal*

N (%)

TFGo (mi/min/1,73 m") Nogros (n = 8,139) Blancos (n = 11.620) OR (IC del 96%) ORa' (IC dol 96%)
»60 5,394 (66,3) 5817 (50,1) Referancia Refarenca

0-59 1.541 (18.9) 3,611 (31,1) 0,46 (0,43-0,49) 0,42 {0,40-0 46)
40-49 603 (8.,5) 1.506 (13,0) 0,50 {0,45-0,55) 0,37 {0,33-041)
30-39 287 3.5) 521 {4,5) 0,50 {(0.51-0,67) 0,38 (0,32-0 45)
20-20 116 (1.4) 131 (1,1) 0,95 {0,74-1.22) 0,48 {0,36-0.64)
10-19 60 (0,7) 25 (0,2) 2,56 (1,62-4,13) 1,73 (1,02-2.94)
<10 48 (0.6) 9 (0,08) 6,75 2.82-11.7) 4,19 (1,90-0,.24)

MDRD, Modification of Diet in Renal Disease study, OR, odds ratio; ORa, odds ratio sustada; TH0e, tasa do fracin glomenudar estimada

“Por nived de MDHAD de TFGe y probabilidades de una TFG baja en pacentes negros comparados con kos blancos. Un 1ot de
202 participantos Tuoron exclusdos del andlisis dobido a b ausenca do valores do kos compononios dol MDRD,

'OHa por edad, saxo, hiportension, diabolos, iclus previo o Infarto de miocardio, regiin y estado do Jrmadon

Reproducido con autorizacion de McCleflan W, Wamock DG, McClure L, et al: Racis! differences in the prevalence of chronic kidney
disease among participants in the Reasons for Geographic and Racial Differences in Stroke (REGARDS) Cohort Study. J Am Soc
Nephrol 17:1710-1715, 2006

PREVALENCIA DE LA ENFERMEDAD RENAL CRONICA

Las estimaciones de la prevalencia de la ERC se publican con mucha mas
frecuencia que las de la incidencia, debido a la capacidad de calcularla con una
simple valoracién de la funcidn renal. Estas estimaciones estan asociadas con
ciertas limitaciones.

Las disparidades raciales en la ERC fueron examinadas en el momento de la
entrada en el estudio Reasons for Geographic and Racial Differences in Stroke
(REGARDS), un estudio de cohortes de base poblacional de adultos mayores de
45 afios. Se hall6é un valor de TFGe menor de 60 ml/min/1,73 m2 (ERC estadios 3
a b) en el 43,3% global y fue mas prevalente entre pacientes blancos comparados
con negros (el 49,9% frente al 33,7%, respectivamente. Sin embargo, aunque los
pacientes negros tuvieron menos probabilidades de tener una TFGe entre 30 y 60
ml/min/1,73 m2, la situacién contraria se dio en el rango de TFGe de menos de 30
ml/min/1,73 m2. Cuando se utilizaron datos del Nacional Health and Nutrition
Examination Surveys (NHANES) de 1988 a 1994 y de 1999 a 2004, y la ecuacion
de estimacion del GFR del MDRD, la prevalencia de ERC aument6 del 10,5% al
13,8% entre los blancos no hispanos, del 10,2% al 13,8% entre los negros no
hispanos, y del 6,3% al 8% entre los mexicanoamericanos durante este periodo de
tiempo.

Enfatizando el impacto de la herramienta utilizada para evaluar la funcion renal, de
1999 a 2004, la estimaciéon de la prevalencia de ERC estadios 1 a 4 entre los
blancos y negros no hispanos en Estados Unidos ya no fue diferente de forma
significativa al utilizar la ecuacion Chronic Kidney Disease Epidemiology
Collaboration (CKD-EPI), que es mas exacta, para estimar la TFG. Sin embargo,
persiste una diferencia racial en la prevalencia de ERC estadios 3 a 4, diferencia
es timada del 9,6% y 5,2% utilizando la ecuacién MDRD de estimacion de la TFG
al 7,8% y 5,4% utilizando la ecuacion CKD-EPI entre personas de raza blanca y
negra, respectivamente. Otro analisis de los datos del estudio NHANES de 1988 a
1994 mostré una elevada probabilidad, incluso tras un ajuste multivariante, en
afroamericanos y mexicanoamericanos con o sin diabetes, de padecer albuminuria
comparados con los estadounidenses blancos con o sin diabetes. Finalmente, en
un estudio de los indios navajo adultos, del 3% al 6% de pacientes no diabéticos y
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del 10% al 11% de pacientes diabéticos presentaban niveles elevados de
creatinina sérica consistentes con un aclaramiento de creatinina de 65 ml/min o
superior para hombres y 53 ml/min o superior para mujeres. La raza hispana se
agrega a veces en un solo grupo, a pesar de la amplia variedad de origenes
nacionales y razas representadas en esta clasificacion. Rodriguez y cols,
estudiaron los datos del Hispanic Health and Nutrition Examination Survey
(HHANES) acerca de las diferencias en los niveles de creatinina sérica y
aclaramientos de creatinina estimados entre subgrupos hispanos, incluyendo los
mexicanoamericanos, los puertorriquefios del continente y los cubanoamericanos.
Los cubanoamericanos tuvieron los mayores niveles medios de creatinina sérica, y
tanto los puertorriquefios con mayormente un umento de 0.8y 1.1% los niveles de
creatinina basales, los pacientes negros tuvieron menos probabilidades de tener
una TFGe entre 30 y 60 ml/min/1,73 m2, la situacion contraria se dio en el rango
de TFGe de menos de 30 ml/min/1,73 m2. Cuando se utilizaron datos del Nacional
Health and Nutrition Examination Surveys (NHANES) de 1988 a 1994 y de 1999 a
2004, y la ecuacion de estimacion del GFR del MDRD, la prevalencia de ERC
aumento del 10,5% al 13,8% entre los blancos no hispanos, del 10,2% al 13,8%
entre los negros no hispanos, y del 6,3% al 8% entre los mexicanoamericanos
durante este periodo de tiempo?°.

Enfatizando el impacto de la herramienta utilizada para evaluar la funcion renal, de
1999 a 2004, la estimacion de la prevalencia de ERC estadios 1 a 4 entre los
blancos y negros no hispanos en Estados Unidos ya no fue diferente de forma
significativa al utilizar la ecuacion Chronic Kidney Disease Epidemiology
Collaboration (CKD-EPI), que es mas exacta, para estimar la TFG. Sin embargo,
persiste una diferencia racial en la prevalencia de ERC estadios 3 a 4; diferencia
es timada del 9,6% y 5,2% utilizando la ecuacién MDRD de estimacion de la TFG
al 7,8% y 5,4% utilizando la ecuacion CKD-EPI entre personas de raza blanca y
negra, respectivamente.

Otro andlisis de los datos del estudio NHANES de 1988 a 1994 mostré una
elevada probabilidad, incluso tras un ajuste multivariante, en afroamericanos y
mexicanoamericanos con o sin diabetes, de padecer albuminuria comparados con
los estadounidenses blancos con o sin diabetes.

Finalmente, en un estudio de los indios navajo adultos, del 3% al 6% de pacientes
no diabéticos y del 10% al 11% de pacientes diabéticos presentaban niveles
elevados de creatinina sérica consistentes con un aclaramiento de creatinina de
65 ml/min o superior para hombres y 53 ml/min o superior para mujeres. La raza
hispana se agrega a veces en un solo grupo, a pesar de la amplia variedad de
origenes nacionales y razas representadas en esta clasificacion. Rodriguez y cols.
estudiaron los datos del Hispanic Health and Nutrition Examination Survey
(HHANES) acerca de las diferencias en los niveles de creatinina sérica y
aclaramientos de creatinina estimados entre subgrupos hispanos, incluyendo los
mexicanoamericanos, los puertorriquefios del continente y los cubanoamericanos.
Los cubanoamericanos tuvieron los mayores niveles medios de creatinina sérica, y
tanto los puertorriquefios.

Estas observaciones subrayan ademas la heterogeneidad de la fisiologia dentro
de las categorias de raza y etnia utilizadas en la actualidad?®.
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Tasa conmiral, %

PROGRESION DE LA ENFERMEDAD RENAL CRONICA.

Las tasas de progresion de la ERC a ERCT son mayores entre los
afroamericanos, hispanos e indios americanos adultos comparados con los
blancos adultos estadounidenses, para ERCT entre individuos con ERC
comparados con blancos no hispanos en el amplio estudio de afiliados a planes de
salud de Kaiser Permanente of Northern California. Entre los afroamericanos, la
tasa de declive de la TFG es mayor (un descenso mayor en 1,4 a 1,5 ml/min/ afio
en negros comparado con blancos), y el riesgo de desarrollar ERCT fue dos veces
mas elevado comparado con los blancos. Este hallazgo fue reforzado por un
estudio longitudinal de beneficiarios de Medicare de 65 afios de edad o mayores
seguidos durante 10 afios. Tras el ajuste por edad y sexo, los pacientes negros
con diabetes tuvieron de 2,4 a 2,7 veces mas probabilidades de desarrollar ERCT
gue los pacientes blancos, y los pacientes de otras razas y etnias tuvieron de 1,6 a
1,7 veces mas probabilidades de desarrollarla que esos mismos pacientes de raza
blanca. Se observaron similares elevaciones en el riesgo entre los pacientes
negros y los pertenecientes a otras minorias con hipertension arterial. Finalmente,
entre los pacientes sin diabetes ni hipertension arterial, para los negros fue 3,5
veces mas frecuente que para los blancos desarrollar ERCT, y para aquellos con
otras razas designadas, fue dos veces mas frecuente el desarrollo de esta que

para los pacientes de raza blanca?®.
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Tasas medias de control de la hipertan-
sion de 1999 a 2000 por edad, raza y efnia en hombres
y mujeres. Las barras de error indican intervalos de
confianza del 95%. Los datos estan ponderados con
Ia poblaciin de Estados Unidos. Para comparaciones
entra grupos raciales y étnicos {con los blancos no
hispanos como referente), los valores de P son los
siguentas (por edad): para los mexicancamercanos,
hombres 40 a 69 anos, P <0,001; hombres, de al
menos 60 anos, P = 0,003; mujeras, de 40 a 59 anos,
P = 0,0002; mujeras, de al manos 60 anos, P = 0,04;
para los negros no hispancs, hombres, de 40 a 59 anos,
P = 0,02; hombres, de al menos 60 anos, P= 0,51;
mujeres, de 40 a 59 anos, P= 0,003; mujeres, de
al menos B0 anos, P= 0,98, (Reproducdo con autord-
zacion de Hagar |, Kotchen TA: Trends in prevalence,
awaranass, realment, and coniral of hypertenson in the
United States, 1888-2000. JAMA 200:189-206, 2003)



FACTORES SOCIOECONOMICOS Y ENFERMEDAD RENAL CRONICA

RIESGOS SOCIOECONOMICOS

Se ha expuesto las disparidades raciales en la incidencia y progresion de la ERC.
Las diferencias raciales en el riesgo de enfermedad renal estan parcialmente
mediadas por factores relacionados con el estatus socioeconémico y la privacion
economica.

Esta parte del exceso de riesgo es potencialmente modificable y, por lo tanto,
particularmente interesante para implantar estrategias dirigidas a la prevencion.

El estatus socioecondmico ha sido descrito como un factor de riesgo distal de la
enfermedad renal que actla a través de varios factores proximales, incluyendo la
pobreza y la escasez de ingresos, la falta de nutricién, el bajo nivel académico, la
exposicion a metales pesados, el abuso de sustancias y el acceso limitado a los
servicios de salud.

Estos factores pueden examinarse tanto a nivel individual como a nivel de la
vecindad en cualquier momento. Como resultado, varios analisis han estudiado el
estatus socioecondémico.

Ademas, como en muchos procesos patolégicos que se desarrollan a través de
periodos de tiempo prolongados, las exposiciones pasadas y presentes son
responsables de un incremento del riesgo.

Por esta razén, también se han investigado, como contribuyentes de la incidencia
y la progresion de la enfermedad renal, el curso de la vida (el efecto acumulativo
de los ambientes sociales en el curso de la vida) y factores socioeconémicos
parentales.

Las evaluaciones completas de estos factores individuales y comunitarios son
fundamentales en los estudios de investigacion biomédica para explicar las
disparidades observadas en la enfermedad renal en relacién con la raza y la etnia
y también el estado socioeconémico que presente pueden llegar a modidicar la
ERC. En una edad avanzada?’.
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Un marco para integrar detenmi-
nantas socioculturales clavas de |a enfermedad
renal cronica (ERC). ECV, enfermadad cardio-

do Noris K. Nissenson AR: Race, gender, and
sociceconomic dspanas in CKD in the Uniod
States. J Am Soc Nephval 18:1261-1270, 2008
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JUSTIFICACION

La relevancia y trascendencia de hacer este estudio es conocer datos
epidemiologicos de la prevalencia y menejo clinico de la enfermedad renal cronica
en etapa predialitica y dialitica mayores o igual de 80 afios ya que se carece de
estudios que puedan dirigir hacia un limite de edad,

En el estudio de la epidemiologia, el objetivo tradicional ha sido la ERCT,
normalmente definida de una forma operativa como el fallo renal que se trata
mediante dialisis o hemodialisis. La ERC, sin embrago en ningun solo estudio se
ha encontrado mencién de un rango de edad limite para cualquier tratamiento de
terapia de remplazo renal.

Por ello es importante establecer el analisis, del mejor tratamiento posible que
podamos afrecer a las personas mayores o igual de 80 afios.
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PREGUNTA DE INVESTIGACION

¢, Cudles son las caracteristicas clinicas de la enfermedad renal crénica, en etapoa
predialitica y dilitica en una cohorte de pacientes mayores o igual de 80 afios de
edad?.
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OBJETIVOS

Objetivo general
Conocer las caracteristicas de funcion renal en pacientes mayores de 80 afos.

Objetivo secundario

Conocer la prevalencia de la enfermemdad renal cronica en pacientes mayores 0
igual a 80 afios.

Evaluar tratamiento a pacientes mayores de 80 afios con diagndstico de
Enfermedad Renal Cronica.
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MATERIAL Y METODOS

Tipo de Estudio
Estudio observacional, descriptivo, ambispectivo, transversal.

Ubicacién Temporal y Espacial
Del afio 2017-2019 en el servicio de nefrologia del Hospital Juarez de México.

CRITERIOS DE SELECCION DE LA MUESTRA

Criterios de inclusién:

Pacientes igual o mayores de 80 afios de edad, valorados en la consulta externa
de nefrologia.

Criterios para Enfermedad Renal Cronica (ERC)

Registro de una determinacion de Creatinina sérica y depuracion de creatinina

Criterios de exclusion:

Patologias que pueden exacerba la ERC
< 80 afos de edad

Fallecimiento durante internamiento.

Criterios de eliminacién
Pacientes con estudios incompleto.
Inasitencia a la consulta externa.
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VARIABLES

VARIABLES CUALITATIVAS

Mayor de 80 afios de edad.
Requerimientos dialiticos por azoados.
Género.

VARIABLES CUANTITATIVAS

Se expresaran como promedio y desviacion estandar
Estudio de Quimica sanguinea (azoados)

Edad

Tallay peso

Depuracién de creatinina

DEFINICION DE VARIABLES | TIPO DE VARIABLE DEFINICION CONCEPTUAL DEFINICION OPERACIONAL | UNIDAD DE EXPRESION
NOMBRE

Cuantitativa continua Tiempo 2 partir del nacimiento de Afios cumplidos ARos
un individuo

Género Cualitative dicotomica Condicién organica, masculing o Hombre Masculino
femenina de los animales y las hMujer Femenino
plantas
Comaorbilidad Cualitativa Presencia de uno o mas trastornos,  Diabetes mellitus Presente fAusente
Nominal ademas de lz enfermedad o Hipertension arterial
Dicotomica trastorno primario IcC
Obesidad
Progresidn a Enfermedad renal Cualitativa Ze define como anormalidades de Fileracién glomerular = 60 mil/min Fresents/Ausants
cronica Naminal la estructura o funcién renal, por formula de CKO-EPI por 2 50
Dicotdmica presentes durante 3 meses, con dias

implicaciones para la salud

Diagnostico principal de Cualitativa Diagnostico primario de 3 principales enfermedades Presente fAusente
hospitalizacion Nominal hospitalizacion basado en CIE-10 principales: S5epsis, Otras
Dicotamica enfermedades infecciosas, Enf

endocrinoldgicas, Enfermedades
cardiovasculares, Enfermedadas
respiratorias, Enfermedades
gastrointestinales o hepatica,
cancer, trauma, intoxicacion y
atras

29



TAMANO DE MUESTRA

Se asumio un error tipo 1 del 5% una potencia del 90% una prevalencia
reportada en pacientes mayores de 80 afios, del 20% al aplicar la férmula de
una proporcion obtuvimos 90 pacientes.

N=Za2 P (1-P)

Se utiliz6 el softwer MedCalc v 25 en el calculo del tamafio de muestra.
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PROCEDIMIENTOS Y RECOLECCION DE INFORMACION

1.- Se reclutaron pacientes consecutivos de la consulta externa de nefrologia y
geriatria en seguimiento por diversas enfermedades crénicas en su mayoria
enfermedad renal crénica y se seleccionaron aquellos con edad mayor de 80 afios
con requerimientos diliticos por azoados.

2.- Se solicito en todos los casos Quimica sanguinea, (depuracion de creatinina,
creatinina en suero) del Hospital Juarez de México con respectiva solicitud. Se citd
a estos pacientes en un periodo aproximado de 3 meses.

3.- Se regqistré el numero de expediente asi como el resto de variables a analizar
(softwer-computadora).

4.- Una vez finalizado el periodo de proxima cita, se revisé un total de 90
expedientes proporcionado por el archivo clinico del Hospital Juarez de México.

5.- Se registraron los resultados encontrados, clasificando a cada paciente con el
grado de enfermedad renal cronica, con las férmulas de Modification of Diet in
Renal Disease (MDRD), The Chronic Kindey Disease Epidemiology Collaboration
Equation (CKD-EPI), o la formula de Cockcroft-Gault.

31



ANALISIS ESTADISTICO.

Las variables cuantitativas se expresaran como promedio y desviacion estandar,
las variables cualitativas se expresaran como porcentajes. La prevalencia se
calculard como el niumero de pacientes con edad mayor de 80 afios con ERC,
entre el total de la poblacion estudiada,

Se utilizara el coeficiente de relacion de Pearson para valorar la asociacion entre
edad y funcion renal.

Se harda regresion logistica para valorar que variables independientes impactan en
la presencia de enfermedad renal crénica grado 5.

Valores menor de p<0.05 se consideraran estadisticamente significativos. Se
usaran intervalos de confianza al 95%. Para el analisis estadistico se utilizara el
software SPSS v20.
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RESULTADOS.

TOTAL DE 90 PACIENTES.

DATOS SIHD NO HD P
MASCULINOS 21 PACIENTES 22 PACIENTES NS
FEMENINOS 23 PACIENTES 24 PACIENTES NS
EDAD 87 ANOS (80-95 ANOS) 87 ANOS (80-95 ANOS) NS
CONMORBILIDADES
HAS 9 PACIENTES 7 PACIENTES NS
DM 21 PACIENTES 19 PACIENTES NS
HAS, DM 14 PACIENTES 15 PACIENTES NS
SANO PACIENTES 3 PACIENTES NS
11.6 mL/min/1,73m2 +/- 11.6 mL/min/1,73m2 +/- NS
TFG POR CK-EPI (2-21.2) mL/min/1,73m2 (2-21.2) mL/min/1,73m2
3.8 MG/DL +/- (6.7 -1.0) 3.8 MG/DL +/- (6.7-1.0) NS
CREATININA MG/DL MG/DL
SALIERON DEL NS
ESTUDIO 10 PACIENTES 8 PACIENTES
MORTALIDAD EN 24 NS
MESES 14 PACIENTES (51.8%) 12 PACIENTES (26.6%)
PREVALENCIA 6.0% 9.0% NS

Fuente: pacientes del Hospital Juarez de México.
NS: No significativa.

HD: Hemodialisis.

TFG: Tasa de filtrado glomelular.
TRR: Terapia de remplazo renal.
HAS: Hipertension arterial sistémica.
DM: Diabetes Mellitus.

CKD-EPI: The Chronic Kindey Disease Epidemiology Collaboration Equation.
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GRAFICAS.

Correlacion entre la Edad y La Depuracion de Cr. En todos los
Pacientes
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Grafica 1. El coeficiente de correlacion muetra asociacion entre laedad y la
depuracion de la creatinina, la cual es inversamente proporcional a mayor
depuracién de creanitina a mayor edad.
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Grupo de Pacientes que no estaban en terapia dialitica
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Figura 2. En el siguiente diagrama de dispersion no se muestra asocacion
entre la edad y la depuracion de creatinina.
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TOTAL DE 90 PACIENTES:

PORCENTAJE DE GENERO
MASCULINOS: 43
FEMENINOS: 47

GENERO

= MASCULINOS = FEMENINOS

PORCENTAJE DE PACIENTES CON
TERAPIA

SI HEMODIALISIS (HD) 37 PACIENTES
NO TERAPIA 53 PACIENTES

PORCENTAJE DE PACIENTES CON TERAPIA

60
50
40
30
20
10

NO TERAPIA

SIHEMODIALISIS (HD)
1 2

S HEMODIALISIS (HD) ~ mNO TERAPIA



CONMORBILIDADES

HAS 16 PACIENTES

DM 40 PACIENTES

HAS, DM 29 PACIENTES

SANO 5 PACIENTES

CONMORBILIDADES

= HAS

= DM = HAS,DM

PORCENTAJE DE EDAD

EDAD MEDIA 87 ANOS

EDAD MINIMA 80 ANOS

EDAD MAXIMA 95 ANOS

MODA 80 ANOS, 29 CASOS

DESVIACION ESTANDAR

3.926748122

= SANO
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CREATININA

MAXIMA 6.7 MG/DL
MINIMA 1.0 MG/DL
PROMEDIO 3.8 MG/DL

MODA 2.9 MG/DL 10 CASOS

DESVIACION ESTANDAR 1.207389136

Se muestra la asociacion de los DM, HAS, en terapia de remplazo renal
(hemodidlisis).

HD NO HD TOTAL
DM 16 24 40
NO DM 10 11 21
HD NO HD TOTAL
HAS 6 10 16
HAS, DM 12 17 29

Pacientes sanos 05.
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RESULTADOS DE MORTALIDAD .

PACIENTES

SALIERON DEL ESTUDIO

TOTAL

SI HEMODIALISIS (HD) 37 PACIENTES

10 PACIENTES

27 PACIENTES

NO TERAPIA 53 PACIENTES

08 PACIENTES

45 PACIENTES

PACIENTES TOTALES

100 90
90
80
70
60
50
40
30
20
10

PACIENTES

18

2

1 PACIENTES TOTALES
2 PACIENTES SALIERON DEL ESTUDIO
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PACIENTES

MORTALIDAD A 24 MESES

PORCENTAIJE

SI HEMODIALISIS (HD) 27 PACIENTES

14 PACIENTES

51.85%

NO TERAPIA 45 PACIENTES

12 PACIENTES

26.66%

MORTALIDAD A 24 MESES

1 SIHD 51.85%
2 NO TERAPIA 26.66%

] =2
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DISCUSION.

Se ha descrito que a partir de los 30 afios se inicia un proceso de sustitucion
glomerular por tejido fibroso, que se va incrementando a medida que pasan los
anos.

A su vez, existe un incremento del tejido mesangial, con obliteracion predominante
de las nefronas yuxtamedulares, que se acompafia de depdsitos subendoteliales
de tejido hialino y coldgeno en las arteriolas, con engrosamiento de la intima,
atrofia de la media y disfuncion del reflejo autondmico vascular. Por otro lado,
existen cambios a nivel de los tubulos, que experimentan degeneracion grasa y
engrosamiento de la membrana basal, con incremento de las zonas de atrofia y
fibrosis?®.

Como resultado de los cambios anatdmicos previamente descritos, existe una
disminucién de la tasa de la TFG y una disminucion del flujo plasmatico renal
efectivo?®.

Todos esos cambios fisioldgicos explican la disminucion en la TFG, esto difiere en
muchos aspectos a la disminucion fisiolégica, por lo que es importante mencionar
realmente los pacientes mayores de 80 afios, sera util utilizar las mismas escalas
de medicién que los pacientes jovenes, valorando estos detalles, tendran algin
beneficio médico el manejo de terapia de remplazo renal en estos grupos de
pacientes con las escalas mencionadas, conociendo que ofrecer terapia de
remplazo renal, conlleva a tener varios eventos abversos por la misma naturaleza
del procedimiento, como esta descrito en la bibliografia, por estas condiciones
considerd la urgente necesidad que a este grupo de pacientes no seas evaluados
con las mismas escalas que el resto de los pacientes, sin embargo no existen
consensos ni estudios suficientes, enfocados a los pacientes con estas
caracteristicas®°.

Las intervenciones terapéuticas que tienen como objetivo retrasar la progresion de
la ERC se centran en el tratamiento de los factores de riesgo asociados con su
desarrollo y agravacion, sin embargo, debe considerarse que esta recomendacion
se deriva de las pautas de los Resultados de la enfermedad renal Quality Initiative
(KDOQI) vy, aunque la mayoria de los estudios no se centraron en personas
mayores de 70 afios, la evidencia tiene algunas recomendaciones sin contar con
consenso generalizado sobre el manejo.

De los principales objetivos de la terapia nutricional en casos de ERC es su
contribucion al alivio de las manifestaciones clinicas que pudieran presentar.

Dado lo anterior, la importancia de la nutricion debe enfatizarse, con la adopcién
de una dieta prescriptiva que contribuya al tratamiento adecuado de estos
pacientes, incluido el alivio de los sintomas urémicos y la consideracion de la
complejidad de la atencién nutricional®L.

Aunque estudios mas recientes han demostrado que la restriccibn de proteinas
beneficia a las personas con ERC, se requiere un enfoque mas cuidadoso para los
pacientes ancianos. En esta poblacién, una dieta hipoproteica puede contribuir al
desarrollo de sarcopenia y a la fragilidad y al deterioro funcional, lo que resulta en
privacion, frustracion y aislamiento social.

Ademas, también es importante sefialar que las personas mayores generalmente
reducen su proteina3?.
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Por lo tanto, para recomendar una dieta hipoproteica para pacientes ancianos con
ERC, se deben cumplir tres condiciones principales para evitar la desnutricion: 1)
ingesta calo6rica adecuada; 2) al menos el 60% de la ingesta de proteinas debe ser
de alto valor biolégico o tener un alto contenido de aminoacidos esenciales; y 3) se
debe alentar el ejercicio fisico para prevenir la degradacion de la proteina
muscular. También es importante que se lleve a cabo una evaluacion nutricional
cuidadosa cuando una persona mayor comienza una dieta restrictiva, junto con un
monitoreo nutricional para que el estado nutricional no se vea afectado
negativamente por la restriccion de proteinas recomendadas3.

La combinacion de una dieta baja en proteinas con la suplementacion de
aminoécidos esenciales o cetoacidos es una alternativa a la restriccion de
proteinas convencional (0.6 a 0.8 g / kg / dia) para pacientes en estadios 4 y 5 de
CKD que no estan en dialisis, lo que permite una Mayor reduccién de la ingesta de
proteinas (0,3 g / kg / dia). Sin embargo, a pesar de ser una dieta realista, segura
y efectiva para el aplazamiento de la didlisis, incluso para las personas de edad
avanzada, debe ir acompafada de un control regular de los pacientes por un
nefrélogo y un nutricionista para evitar el riesgo nutricional.

Estos resultados apuntan a la necesidad de realizar un mayor niumero de estudios
metodoldgicamente sofisticados que busquen aclarar los beneficios y las
recomendaciones para la restriccion de proteinas en pacientes ancianos con ERC.
De hecho, al ver los resultados de los estudios epidemiolégicos sobre la relacion
entre las variables relacionadas con el estilo de vida (dieta, obesidad, ejercicio y
tabaquismo) y la ERC, se encontr6 que la mayoria no hizo hincapié en los
cambios en el estilo de vida. Entre los estudios evaluados, solo uno menciona
estas variables, mientras que el segundo agrega solo poca informacién sobre la
importancia de la pérdida de peso y la abstinencia de fumar, sin recomendar
medidas especificas para los ancianos. Por lo tanto, es necesario un estudio mas
efectivo de estos aspectos en pacientes ancianos con ERC, especialmente dado
el aumento mundial en la poblacion anciana y en la prevalencia de la ERC.
También en relacién con el estilo de vida, especificamente con respecto a la
pérdida de peso, James et al. sugieren una reduccién de peso en pacientes con
sobrepeso, con el objetivo de un IMC por debajo de 25 kg / m2y un WC <102 cm
para hombres y <88 cm para mujeres. El uso del IMC como herramienta para
evaluar el estado nutricional en pacientes con ERC ha sido objeto de discusion en
la literatura. Segin Carrero & Avesani®* , a pesar de su uso en estudios
epidemioldgicos y en la practica clinica, el IMC puede no ser una herramienta muy
precisa para monitorear la grasa corporal o el estado nutricional, particularmente
en casos de ERC®,

De acuerdo con un estudio realizado por Rothberg et al, sobre el manejo de la
ERC se debe tratar sintomas y analizar cuidadosamente iniciar terapia de
remplazo renal, En base a estudios como Brinkworth et al 3°. Se muestra la
incidencia del deterioré de la funcién renal en pacientes mayores de 70 afios sin
necesidad de terapia de remplazo renal, con manejo farmacoloégico.

O el estudio Frank et al*® muestra una n de 68 pacientes de adultos mayores con
deteriodo de la funcion renal, manejos con vigilancia unicamente.

Como se menciona en el estudio Gross et a. %%, donde se analizar la correlacion
de la funcion renal con la edad.

42



CONCLUSIONES.

Aunque existen pocos estudios y conjuntos de datos que muestran las
caracteristicas de ERC en pacientes mayores de 80 afios, en el mundo, se
necesita una mayor consistencia en la definicion de la ERC en ese rango de
edades, incidente para facilitar la evaluacion de las diferencias y disparidades
entre los distintos grupos sociodemograficos. Asimismo, no existe una unica forma
para capturar la informacion acerca de la progresion de la ERC, lo que genera un
reto para los investigadores y personal médico que intentan revisar e interpretar
los hallazgos de los estudios de forma sistematica. El examen de los distintos
patrones de la enfermedad renal entre las escalas descritas no ha aportado
ninguna relacién consistente.

En las personas de 80 afios 0 mas los resultados de las ecuaciones para el
calculo del TFG no son transferibles. La implantacion de la escalas ya
establecidas conlleva un aumento de la prevalencia de enfermedad renal. Las
ecuaciones para determinar la funcién renal ya establecidas sobrestiman el TFG
respecto a la reducciodn fisiolégica. Estos resultados determinan la modificacion de
tratamientos en los que es necesario el TFG para ajustar la dosis del farmaco v,
de esta manera evitar, la sobredosificacion que podria producirse.

Los modelos descritos de enfermedad renal no realizan ningun distingo de edades
por que es importante mencionar, Las estimaciones de la funciéon renal a partir de
los niveles de creatinina sérica sola pueden ser inadecuadas en los ancianos,
dados los cambios en la masa muscular que se producen con la edad. Aunque
sigue investigandose la exactitud de las férmulas disponibles para la estimacion de
la TFG en los ancianos, las ecuaciones de MDRD y CKD-EPI pueden ser poco
atiles. Los estudios de validacion sugieren una exactitud comparable de la
ecuacion CKD-EPI, tanto en pacientes jévenes como en anciano?.

Segun los hallazgos del presente estudio, se puede concluir que el tratamiento
para pacientes con enfermedad renal crénica es limitado e incluye intervenciones
terapéuticas que incluyen el control de la presion arterial, la diabetes y la
dislipidemia, los cambios en la dieta, la reduccion de peso y el abandono del
habito de fumar. Sin embargo, existen pocos tratamientos dirigidos directamente al
proceso fisiopatologico de la insuficiencia renal, posiblemente debido a la
complejidad del tratamiento fisiopatolégico, ya que implica la sustitucion del tejido
normal por un equivalente fibroso, que es un proceso irreversible.

El enfoque terapéutico esta en el tratamiento de las enfermedades subyacentes y
las complicaciones de la enfermedad renal. Si la diabetes y la presion arterial alta
se trataran adecuadamente, no solo reduciria el riesgo de enfermedad renal
cronica y enfermedad renal terminal, sino también el riesgo de mortalidad
asociada con estas enfermedades.

Si bien hay un esfuerzo aparente por parte de los investigadores para instituir
enfoques terapéuticos mas adecuados para el tratamiento de la enfermedad renal
cronica, todavia hay poca evidencia de intervenciones que mejoren las
posibilidades de supervivencia de las personas mayores. Algunas intervenciones,
sin embargo, previenen su exacerbacion y retrasan su progresionsé,

Por lo tanto, el tratamiento de pacientes de la poblacion anciana presenta un
conjunto de caracteristicas que deben entenderse e individualizarse con mayor
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claridad, por lo que es necesario realizar estudios aleatorios y controlados a largo
plazo de personas ancianas con enfermedad renal crénica, para descubrir el
tratamiento terapéutico mas efectivo. Procedimientos para el control de esta
enfermedad.

Finalmente, en el tratamiento de pacientes ancianos con enfermedad renal
cronica, se debe buscar el mayor retraso posible en la progresion a las etapas
terminales de la enfermedad, dado que la dialisis se acompafia de un impacto
negativo y de limitaciones que se traducen en una calidad de vida reducida para
los pacientes.

Se ha sugerido la existencia de ciertas interacciones entre el nivel socioeconémico
y la raza con los resultados renales, pero necesitan mas estudios de este grupo de
poblacién?’.
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