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RESUMEN

El desarrollo del presente trabajo, corresponde a la determinación de la Cistatina C

como Indicador de la Función Renal y la Valoración de la Tasa de Filtración

Glomerular, en pacientes atendidos en el Servicio de Nefrologia en el Hospital

“Carlos Andrade Marín de la Ciudad de Quito Periodo Septiembre 2009 – Febrero

2010. El propósito fue demostrar que la Cistatina C es un Indicador de Función

Renal eficaz para valorar la Tasa de Filtración Glomerular en pacientes con

Insuficiencia Renal. Se receptaron las muestras tanto de orina como de sangre para

efectuar la medición de Cistatina C, depuración de Creatinina, Urea y Creatinina

Sérica, y la Tasa de Filtración Glomerular, en una población de 60 pacientes

escogidos por conveniencia para realizar la investigación. De acuerdo a los

resultados, se evidencia que el volumen de orina que prevalece fue de 1001 – 200

ml/24 horas, y comparado con el nivel de Creatinina Sérica, ésta presenta valores

elevados >C14 ml/dl, predominando sobre los valores normales. La variación del

Aclaramiento de Creatinina es muy dispersa, pues van desde 3,6 ml/min. hasta 286,5

ml. También se demuestra que los niveles de creatinina, los valores elevados

corresponden a >14 ml/dL. Al momento de analizar la variación de la Cistatina C, se

determina que la edad propensa corresponde a 61 – 71 años de edad y de preferencia

se presenta en el sexo femenino, por lo que se demuestra que la Variación de la TFG

varía de acuerdo a las condiciones del pacientes. En cambio la Cistatina C Sérica es

alta. Se concluye que la variabilidad de la TFG, se determina como normal y la de la

Cistatina C Sérica es alta. Con estos resultados se demuestra que la Cistatina C es

más exacta al estimar la Función Renal.
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SUMMARY

The development of this work, corresponds to the determination of Cystatin C as an

Indicator of Renal Function and the Assessment of Glomerular Filtration Rate in

patients treated at the Nephrology Service at the Hospital 'Carlos Andrade Marin

Quito Period September 2009 - February 2010. The purpose was to demonstrate that

the Cystatin C is an effective Indicator of Renal Function to assess the Glomerular

Filtration Rate in patients with Renal Insufficiency. Samples will be received both

urine and blood for the measurement of Cystatin C, Creatinine clearance, Urea and

Serum Creatinine and Glomerular Filtration Rate in a population of 60 patients

chosen for convenience to conduct the research. According to the results, it appears

that the prevailing amount of urine was 1001 - 200 ml/24 hours, and compared with

Serum Creatinine level, it presents high values> C14 ml / dl, with a predominance of

normal values. The variation of Creatinine Clearance is widely dispersed, as ranging

from 3.6 ml / min. to 286.5 ml. It also shows that levels of creatinine, higher values

correspond to> 14 ml / dL. When analyzing the variation of Cystatin C, is

determined that the likely age corresponds to 61-71 years of age and preferably is

presented in females, thus showing that the Variation of GFR varies according to the

conditions of patients. In contrast, the Serum Cystatin C is high. We conclude that

the variability of GFR, is determined as normal and the Cystatin C Serum is high.

These results demonstrate that Cystatin C is more accurate in estimating Renal

Function.
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I. INTRODUCCIÓN

El presente trabajo de Investigación, se ajusta al Modelo de Investigación

Diagnóstica o propositiva, establecido por la Universidad Estatal del Sur de Manabí,

cuyo tema corresponde a: “La Cistatina C como nuevo indicador de función Renal y

valoración de la tasa de filtración glomerular en pacientes atendidos en el Servicio de

Nefrología del Hospital “Carlos Andrade Marín” de la ciudad de Quito, período

septiembre 2009 a febrero 2010.

Actualmente la prueba más utilizada para valorar la función renal es la concentración

de Creatinina Sérica, aunque por sus limitaciones en ocasiones es necesario recurrir a

la medida del Aclaramiento de Creatinina en orina de 24 horas; sin embargo la

concentración sérica de Urea y Creatinina depende no solo de su excreción renal,

sino también de factores relacionados con su producción muscular, edad, sexo,

características antropométricas y étnicas; además de la variable secreción tubular que

se produce en estadios avanzados de insuficiencia renal.

Razones fundamentales para realizar el estudio de la Cistatina C como alternativa

para la detección precoz de enfermedades renales, por cuanto ésta es una proteína

producida en todas las células nucleadas, es filtrada únicamente por glomérulos y es

metabolizada a nivel tubular, lo que la hace un marcador ideal de función renal.

La investigación se realiza con el interés de demostrar que la Cistatina C es un

indicador de función renal eficaz para valorar la Tasa de Filtración Glomerular en

pacientes con insuficiencia renal, esto permitió evaluar los distintos métodos de

valoración renal y establecer la utilidad de la Cistatina C como nuevo marcador de

función renal. Además se pudo detectar a través del Examen de Laboratorio, la

estimación del filtrado glomerular que se realiza habitualmente mediante la

medición del nivel de Urea y Creatinina sérica, las condiciones del paciente, se

verificaron por medio del registro de datos del paciente, y el aclaramiento de

creatinina en en orina de 24 horas.
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Profundizar la indagación desde la perspectiva de la Bioquímica, la misma que se

caracteriza por el Análisis del Perfil Bioquímico de las personas para diagnosticar

algún tipo de patología, es el interés académico. Así mismo interesa aportar con una

evaluación de los métodos habituales con el de la Cistatina C, como nuevo marcador

de función glomerular renal.

Además como Egresado de Laboratorio Clínico, es de interés propio seguir

adquiriendo conocimientos inherentes a esta Área de Salud.

En el marco de la teoría de la Cistatina C, la investigación se realizará mediante la

utilización de Pruebas de Laboratorio para demostrar así la sensibilidad,

especificidad de la prueba implantada, así como las variaciones que presentan los

cambios en el filtrado glomerular.

La Investigación corresponde a estudios Observacionales de tipo Descriptivo,

Transversal, porque se realiza en un período determinado. El Método de muestreo

que se aplicará será el Método no Probabilístico, por cuanto la población a

escogerse tendrá las mismas características de ser investigadas. El tipo de muestra

corresponderá al No Probabilístico, por conveniencia.

El contenido del Marco Teórico está estructurado en los siguientes capítulos:

Capítulo I: Ubicación Física del Hospital “Carlos Andrade Marín”. Capítulo II: La

Enfermedad Renal. Capítulo III: Métodos habituales para la detección de la

Insuficiencia Renal. Capítulo IV: La Cistatina C como nuevo indicador de Función

Renal. Capítulo V: Cistatina C y Función Renal en el paciente crítico.
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II. ANTECEDENTES Y JUSTIFICACIÓN

2.1. Antecedentes

La Enfermedad Renal Crónica es un problema importante de Salud Pública y de

prevalencia elevada. Las consecuencias de la Enfermedad Renal Crónica, incluyen,

además de la progresión de la falla renal, el incremento en el riesgo de Enfermedad

Cardiovascular se constituye una de las causas mayores de morbi-mortalidad en tales

pacientes.

En los Estados Unidos, se ha reportado una elevación anual en la incidencia de

falla renal que requiere terapia con diálisis o trasplante; así en el año 1991 se

reportaron 200.000 pacientes con Enfermedades Renales Crónica, 340.000 en

1999; 380.000 en 2000, proyectándose un incremento de 651.000 y 710.000

pacientes para el 2010 y 2015, respectivamente; por lo tanto, esta patología se

asocia en la mayoría de los casos con pobres resultados terapéuticos y costos

elevados. Los efectos adversos de la falla renal pueden prevenirse o retardarse

mediante una detección temprana y tratamiento oportuno. En la práctica clínica,

las mediciones rutinarias de Urea, Creatinina y Albúmina urinaria, así como la

estimación del Índice de Filtración Glomerular (IFG), son las pruebas esenciales

recomendadas para evaluar la función renal. Sin embargo, la Creatinina Sérica

incrementa solamente cuando la falla renal está avanzada, es decir, cuando el IFG

se reduce > 50% o bien < 60 mL/min/1.73 m2. La guía de la iniciativa de calidad

de la enfermedad renal estratifica ERC en cinco estadios, tomando como base las

estimaciones del Índice de Filtrado Glomerular(BARBA 2008).

Otros estudios indican que en México la incidencia de Insuficiencia Renal Crónica

(IRC) es de aproximadamente 4.000 nuevos casos por año, sus causas son múltiples,

siendo la principal la Nefropatía Diabética. En el caso de la Insuficiencia Renal

Aguda (IRA) se presenta en 5% de los pacientes hospitalizados y hasta en un 50% de

los sujetos internados en la Unidad de Terapia Intensiva, pudiendo cursar de manera

asintomática y detectarse solo por estudios de laboratorio.(HERNÁNDEZ 2006)
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La Insuficiencia Renal Crónica en comparación con la aguda, evoluciona de una

manera insidiosa y no es extraño que el diagnóstico se realice cuando el daño

glomerular se encuentra muy avanzado. El marcador endógeno de función renal más

utilizado es la Creatinina Sérica porque es 100% específica.

De acuerdo a datos estadísticos del Ministerio de Salud Publica del Ecuador (MSP)

se encuentran 2.250 pacientes insuficientes renales crónicos, siendo las Provincias de

Pichincha, Guayas, Manabí, las de mayor representatividad.

La siguiente propuesta tiene como objetivo disminuir el índice de pacientes que

presentan esta afectación atendidos en el Hospital Carlos Andrade Marín.

Además de verificar la función renal y su filtración la Cistatina C facilitara un

posterior tratamiento en este grupo poblacional cumpliendo de esta manera con una

prevención efectiva en ellos y por tanto, evitando complicaciones severas.

La evaluación precisa del nivel de función renal es la clave para la identificación y

manejo de la Insuficiencia Renal Crónica, pero las primeras etapas de la enfermedad

son silenciosas y no se detectan en general pruebas de rutina. La Tasa de Filtración

Glomerular (TFG) es una medida directa de la función renal, y se ve reducida incluso

antes de la aparición de síntomas de falla renal.

Aunque se considera que la Insulina es el “Estándar de oro” para medir la Tasa de

Filtración Glomerular, su disponibilidad es limitada y los protocolos para su

medición son inconvenientes, por lo que se han utilizado otros métodos alternativos

que utilizan marcadores exógenos como el Isotalamato, 99m TcDTPA y 51Cr-

EDTA, que aparentemente son más simples de analizar pero resultan complejos y

costosos debido al uso del material radioactivo, a la necesidad de personal entrenado

y las determinaciones en orina y suero que consumen mucho tiempo, haciéndolos

poco útiles como pruebas de rutina(MÁLAGA S 2005).
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En la búsqueda del marcador ideal se ha estudiado a la Cistatina C, la cual cubre la

mayoría de los criterios de un marcador ideal. Es un miembro de la superfamilia de

los inhibidores de las cisteín proteasas, grupo de enzimas proteolíticas encontradas

en las plantas, bacterias, virus, protozoos y mamíferos, y juegan un papel crucial en

numerosos procesos patológicos. Se encuentra en concentraciones altas en muchos

fluidos biológicos con niveles más altos en líquido cefalorraquídeo (LCR) y líquido

sinovial. Su bajo peso molecular y su carga positiva a pH fisiológico permite que

pase fácilmente a través del filtrado glomerular, sin embargo, se reabsorbe en los

túbulos proximales donde es catabolizada, lo que explica sus bajos niveles en orina

normal.

Existe mucho interés dirigido en el uso de Cistatina C como marcador confiable de

función renal. Coll y cols. demostraron en un estudio que incluyó a 51 pacientes con

daño renal, que la Cistatina C tenía una sensibilidad superior a la de la creatinina

para detectar pequeños cambios en la Tasa de Filtración Glomerular, teniendo una

sensibilidad de 93% con una especificidad de 100%(GONZÁLEZ 2005).

2.2 Justificación

Las Enfermedades Renales cursan con frecuencia de forma asintomática, por lo cual

el estudio correcto de la Función Renal tiene una gran importancia.

Razones fundamentales para realizar la investigación, toda vez que en la práctica

habitual la medida del filtrado glomerular, se realiza mediante el cálculo del

Aclaramiento de Creatinina, pero con frecuencia existen resultados muy dispares

motivados por alternaciones en la recogida de la orina.

El empleo de la Cistatina C como nuevo indicador de función renal es la aplicación

clínica más estudiada, aunque recientemente su utilidad es un marcador de Función

Renal eficaz, que permite detectar a tiempo el estado funcional de los riñones en

pacientes asintomático y ayuda a mejorar la calidad de vida de los pacientes que ya

sufren de enfermedad renal.
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La investigación se justifica teóricamente porque se pretende profundizar el estudio de

Bioquímica, además porque recientemente se ha desarrollado un Inmunoensayo

homogéneo automatizado para la cuantificación de Cistatina C, esto ha despertado

gran interés en la investigación.

Además, el estudio se justifica metodológicamente, porque se cuenta con las

herramientas necesarias para la determinación del funcionamiento de este nuevo

método, ya que se pretende proponer el uso de la Cistatina C como prueba de rutina

para evaluar la función renal en pacientes con probable nefropatía que no puede ser

detectada con los marcadores convencionales y realizar la estimación de la Tasa de

Filtración Glomerular a partir de una determinación en suero de Cistatina

C(HERNÁNDEZ 2006).

Las motivaciones prácticas se manifiestan en el interés por acrecentar conocimientos,

obtener el Título académico de Licenciado en Laboratorio Clínico; además contribuir

a mejorar el estado de salud de los pacientes con Insuficiencia Renal. Esto también

permitirá establecer una relación directa entre el Trabajo profesional y la

Investigación académica.
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III. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

3.1 Problematización

De acuerdo a datos estadísticos del Ministerio de Salud Pública del Ecuador (MSP)

se encuentran 2250 pacientes Insuficientes Renales Crónicos, siendo las Provincias

de Pichincha, Guayas, Manabí, las de mayor representatividad.

De acuerdo a información de Diario Expreso en su sección Salud, artículo

denominado “Riñones Saludables”, manifiesta que se estima que en el país

1’300.000 ecuatorianos están en riesgo de padecer insuficiencia renal(GÓMEZ

2006).

Explica el Doctor Ricardo Ortega San Martín, experto en Nefrología, que los riñones

cumplen varias funciones, como la de expulsar las sustancias de desecho y el exceso

de sales que no requiere la sangre, mantienen el nivel adecuado de sodio, potasio y

cloro e intervienen en la formación de glóbulos rojos por medio de la hormona

eritropoyetina, evitando así la anemia; regulan la acidez del cuerpo, limpian la sangre

de desechos como la urea y la creatinina y de elementos como los fármacos o

medicamentos.

Además, regulan la tensión arterial y sirven para eliminar ciertas hormonas que están

en exceso como la insulina.

Se estima que cerca del 10% de los ciudadanos tienen algún grado de Insuficiencia

Renal, es decir que 1'300.000 ecuatorianos estarían en riesgo de llegar a Diálisis.

Pero en Ecuador apenas 1.500 pacientes están en diálisis (los diagnosticados en el

Hospital del IESS y Clínicas privadas), de esa cifra el 40% es por Diabetes; el 15%

por Hipertensión, y el resto por Pielonefritis, Ovarios poliquísticos, entre otras

causas. "Hay que evitar llegar a una Insuficiencia Renal porque el tratamiento es

costoso, se necesita de 3 diálisis a la semana a un costo de $ 80.00 por sesión más el

gasto por medicamentos, se requiere de unos $ 1,200.00 mensuales"(GÓMEZ 2006).
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En el Ecuador, la frecuencia de la Insuficiencia Renal no está totalmente conocida

debido a la falta de estudios específicos sobre el tema o a la poca difusión de los

mismos. De los datos disponibles en las Estadísticas nacionales se conoce que del

total de Egresos Hospitalarios correspondientes al año 2003, un total de 361 casos de

Insuficiencia Renal Aguda fueron notificados, predominando en mayores de 65 años

y condicionando un promedio de 7 días de estancia hospitalaria (BUSTOS 2007).

Mientras tanto en la Ciudad de Quito se siguen recibiendo 265 millones de pacientes

nuevos por año con Enfermedad Renal FASE 5, es decir el Hospital Carlos Andrade

Marín cubre el 17% de la población en base a los 12’500.000 millones de habitantes,

teniendo un crecimiento bruto anual solo en el Hospital Carlos Andrade Marín del

19%.

3.2   Formulación del problema

¿De qué manera la Cistatina C es un nuevo Indicador de la Función Renal para

valorar la Tasa de Filtración Glomerular en Pacientes atendidos en el Servicio de

Nefrología del Hospital “Carlos Andrade Marín” de la ciudad de Quito, durante el

período septiembre de 2009 a febrero de 2010.

3.3   Delimitación del problema

Contenido: La Cistatina C como Indicador de la Función Renal para valorar la

Tasa de Filtración Glomerular.

Clasificación: Pacientes con Insuficiencia Renal.

Espacio: Hospital “Carlos Andrade Marín” de la Ciudad de Quito.

Tiempo: Período Septiembre de 2009 a Febrero de 2010.
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IV. OBJETIVOS

4.1   Objetivo General

 Demostrar que la Cistatina C es un nuevo Indicador de Función Renal eficaz para

valorar la Tasa de Filtración Glomerular en pacientes con Insuficiencia Renal

atendidos en el Servicio de Nefrología del Hospital “Carlos Andrade Marín” de la

Ciudad de Quito.

4.2  Objetivos Específicos

 Evaluar los distintos Métodos de Valoración Renal y establecer la utilidad de la

Cistatina C como nuevo Indicador Renal.

 Detectar a través del Examen de Laboratorio, la sensibilidad y especificidad del

Aclaramiento de Creatinina en los Pacientes con Insuficiencia Renal Crónica.

 Establecer las variaciones, tanto en edad y sexo, que presentan los pacientes con

Insuficiencia Renal Crónica cuando se presentan cambios en el Filtrado Glomerular.

 Comparar los Métodos habituales de Urea y Creatinina como Marcadores de Función

Renal frente a la Prueba de Cistatina C.
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V. LINEAMIENTOS DEL MARCO TEÓRICO

5.1. Marco Teórico

El Marco Teórico de la Investigación reviste de importancia puesto que se

fundamenta en elementos teóricos, investigaciones y antecedentes en general

considerados válidos para direccionar la investigación.

Es necesario asumir una postura paradigmática en la investigación, como medio

de vías que contribuye a desarrollar alternativas o métodos para hacer un estudio.

El desarrollo del conocimiento está ligado al enfoque analítico-interpretativo,

asociado fundamentalmente con la investigación cualitativa, caracterizada

metodológicamente por el énfasis que hace en la aplicación de las técnicas de

observación y descripción, clasificación y explicación, este posee entre sus

modalidades el estudio de casos(VALDÉS 2006).

Relacionando la investigación que se pretende realizar a cerca de la Cistatina C como

nuevo Indicador de Función Renal, para valorar la Tasa de Filtración Glomerular, es

una nueva alternativa o método eficaz que remplazaría a las técnicas habituales de

identificación de la Función Renal.

Mediante la aplicación de este método se logrará detectar a tiempo fallos a nivel

renal, en esta investigación fundamentalmente se utilizará la observación de los

valores normales y anormales que presenten los Pacientes afectados por la

Enfermedad Renal.

La Enfermedad Renal Crónica (ERC) es un problema de Salud Pública importante

que afecta a más del 10 % de la población adulta, a más del 20 % de los mayores de

60 años y que está infra diagnosticada, representa además, un factor de riesgo

vascular independiente y aditivo. La detección precoz de estos pacientes mejora la

morbilidad a largo plazo y los costes sanitarios y debe hacerse mediante planes de

estudio de la población en riesgo de desarrollo de Enfermedad Renal Crónica, lo que
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implica una estrecha coordinación y colaboración entre Atención Primaria y

Nefrología.

La Enfermedad Renal Crónica (ERC), anteriormente conocida como Insuficiencia

Renal Crónica (IRC), es una pérdida progresiva (por 3 meses o más) e irreversible

de las funciones renales, cuyo grado de afección se determina con un Filtrado

Glomerular (FG) <60 ml/min/1.73 m2. Como consecuencia, los riñones pierden su

capacidad para eliminar desechos, concentrar la orina y conservar los Electrolitos en

la Sangre(MEZZANO A 2005).

Los síntomas de un deterioro de la función renal son inespecíficos y pueden incluir una

sensación de malestar general y una reducción del apetito. A menudo, la enfermedad

renal crónica se diagnostica como resultado del estudio en personas en las que se sabe

que están en riesgo de problemas renales, tales como aquellos con presión arterial alta

o diabetes y aquellos con parientes con Enfermedad Renal Crónica. La Insuficiencia

Renal Crónica también puede ser identificada cuando conduce a una de sus

reconocidas complicaciones, como las enfermedades cardiovasculares, anemia o

pericarditis.

Las causas más comunes de Enfermedad Renal Crónica son la Nefropatía Diabética,

Hipertensión Arterial, y Glomérulo-nefritis, juntas, causan aproximadamente el 75%

de todos los casos en adultos. Ciertas áreas geográficas tienen una alta incidencia de

Nefropatía de HIV(GÓMEZ 2006).

En la práctica clínica, la mayoría de las Nefropatías progresan lentamente hacia la

pérdida definitiva de la Función Renal. Históricamente, las Enfermedades del riñón

han sido clasificadas según la parte de la Anatomía renal que está implicada:

 Vascular, incluye enfermedades de los grandes vasos sanguíneos, como Estenosis de

la arteria renal bilateral, y enfermedades de los vasos sanguíneos pequeños, como

Nefropatía isquémica, Síndrome urémico hemolítico y vasculitis.
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 Glomerular, abarcando a un grupo diverso y subclasificado en:

o Enfermedad glomerular primaria, como Glomérulo-esclerosis focal y segmentaria y

Nefropatía por IgA.

o Enfermedad glomerular secundaria, como Nefropatía diabética y Nefritis lupus.

 Túbulo-intersticial, incluyendo enfermedad poliquística del riñón, Nefritis túbulo-

intersticial crónica inducida por drogas o toxinas, y Nefropatía de reflujo.

 Obstructiva, por ejemplo con piedras del riñón bilaterales y enfermedades de la

próstata.

Una prueba simple para ver proteína en la orina, es uno de los exámenes que podría

realizar el paciente. La Proteína es un componente muy importante del organismo, y

sus riñones normalmente vuelven a absorber cualquier proteína filtrada. Sin

embargo, cuando sus riñones están dañados, la proteína se filtra a la orina. Una

cantidad de proteína en exceso en la orina puede ser una señal temprana de daño en

los riñones.

Existen pruebas diferentes para detectar la presencia de proteína en la orina. Proteína

recurrente en la orina (dos pruebas con resultados positivos en varias semanas) indica

Insuficiencia Renal Crónica.

Una prueba de sangre simple para medir el nivel de Creatinina, un desecho que es el

resultado de la actividad muscular normal. Cuando sus riñones están dañados, la

Creatinina se puede acumular a niveles altos en su sangre.

Los resultados de su Prueba de sangre de Creatinina deberían utilizarse para estimar

el nivel de su Función Renal.
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¿Se hacen otras pruebas para detectar la Insuficiencia Renal Crónica?

Otras pruebas que a veces se pueden hacer para detectar la Insuficiencia Renal

Crónica incluyen(ESPINO M 2006):

 Uroanálisis, que puede detectar muchas anormalidades en la orina, como por

ejemplo, sangre, proteína, pus, azúcar, y bacteria.

 Microalbuminuria, que es una prueba sensitiva para detectar una cantidad

pequeña de Proteína en la orina.

 Creatinina urinaria, estima la concentración de su orina, y ayuda a entregar

un resultado de proteína exacto.

 Proporción proteína–creatinina, que estima la cantidad de proteína que

excreta en su orina en un día y evita la necesidad de recoger una muestra de

orina de 24 horas.

Velocidad de Filtración Glomerular

Todos individuo con una velocidad de Filtración Glomerular (VFG) <60 ml/min/1.73

m2 durante 3 meses se clasifica dentro de una Enfermedad Renal Crónica,

independientemente de la presencia o no de daño renal. La justificación para la

inclusión de estas personas es que la reducción de la Función Renal con estos valores

o aún inferiores representa la pérdida de la mitad o más de la Función Renal normal

de un adulto, que puede estar asociada con varias complicaciones.

Igualmente, todos los pacientes con daño renal se clasifican dentro de una Enfermedad

Renal Crónica, independientemente del nivel de tasa de Filtración Glomerular. La

justificación para la inclusión de personas con una Velocidad Filtración Glomerular de

60 ml/min/1.73 m2 es que la Velocidad Filtración Glomerular puede ser sostenida en

niveles normales o aún inferiores a pesar de daño renal y que los pacientes con daño

renal tienen mayor riesgo de las dos principales complicaciones de la Enfermedad Renal

crónica: pérdida total de la Función Renal y el desarrollo de Enfermedades

cardiovasculares(J. 1997).
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La evaluación precisa del Nivel de Función Renal es clave para la identificación y

manejo de la Insuficiencia Renal Crónica (IRC), pero las primeras etapas de la

Insuficiencia Renal Crónica son silenciosas y no se detectan con pruebas de rutina.

La Función Renal declina progresivamente con el tiempo en la mayoría de las

Enfermedades Renales, lo que desemboca en complicaciones como: Hipertensión,

Anemia, Desnutrición, Enfermedad ósea, Neuropatía y una pobre calidad de vida.

Estudios clínicos han demostrado que, aun cuando la Enfermedad Renal no se puede

curar, el índice de deterioro puede disminuir mediante intervenciones clínicas de

control de la Presión arterial, restricción proteica en la dieta o control de la

glucemia(Lorenzo. 2002).

La Tasa de Filtración Glomerular (TFG) es una medida directa de la Función Renal y

se reduce antes de la aparición de los Síntomas de falla renal.

Aunque existen Marcadores exógenos de función renal, considerados como el

“Estándar de oro” para medir la Tasa de Filtración Glomerular (como la Inulina, el

Isotalamato o el Acido pentaacético dietilentriamino (Tc-99m DTPA), entre otros),

su disponibilidad es limitada y los protocolos para su medición son inconvenientes,

por lo que aún se siguen utilizando las determinaciones de Urea y Creatinina en

suero como Indicadores de Función Renal. Pero estos Marcadores endógenos no son

capaces de detectar pequeñas disminuciones en la Tasa de Filtración Glomerular;

además su análisis está expuesto a interferencias con otras sustancias endógenas

(Bilirrubinas, Triglicéridos, Glucosa, Cetonas, Ácido úrico) y algunos

medicamentos(GONZÁLEZ 2005).

Por ello es que se ha propuesto a la Cistatina C como Marcador de Función Renal.

Esta Proteína es un Inhibidor de Cisteín Proteasas, es producida en todas las Células

nucleadas y tiene un peso molecular de 13.000 kD. Es filtrada únicamente por

glomérulos y se reabsorbe a nivel tubular, donde es metabolizada, por lo que no

retorna a la circulación en forma intacta, aunque puede retornar luego de la

degradación bajo la forma de Péptidos menores o de sus Aminoácidos

constituyentes.
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En orina se encuentra en concentraciones casi indetectables, para hacer esta prueba

sólo se requiere una muestra de sangre y su análisis se realiza de manera totalmente

automatizada. Con base en esto, los objetivos principales de este estudio son:

Proponer el uso de Cistatina C como prueba de rutina para evaluar la Función Renal

en pacientes con probable Nefropatía que no puede ser detectada con los Marcadores

convencionales y realizar la de una Determinación en suero de Cistatina C.

5.2   Marco Referencial

La investigación que se propone se basa en conocimientos previamente construidos

por diferentes autores.

Keren-Happuch Martínez Islas,*Jesús Simón Domínguez*, en estudios realizados

a cerca de la utilidad clínica de la Cistatina C como Marcador de Función Renal,

propuso que éste es un Método para detectar Daño Renal temprano.

Los estudios realizados, proponen el uso de Cistatina C como prueba de rutina para

evaluar la Función Renal en pacientes con probable Nefropatía que no puede ser

detectada con los Marcadores convencionales y realizar la estimación de la Tasa de

Filtración Glomerular a partir de una determinación en suero de Cistatina

C(GONZÁLEZ 2005).

El Dr. Ronald Klein y colaboradores, de la University of Wisconsin School of

Medicine and Public Health (Madison, EE.UU),"La Cistatina C sérica es un

Marcador de la Función de Filtrado Glomerular y se utiliza para la detección de

Nefropatías crónicas. Esta Proteína es muy abundante en las células del epitelio

pigmentado de la retina y se cree que a través de su acción sobre las Catepsinas juega

un papel en la patogénesis de la DMS".

Isabel María Arias, A. Pobes * y M. Baños*, en estudios de Cistatina C como

nuevo Marcador de Función Renal, encontrado en Nefrología. Volumen 25. No.

3.2005, consideran que la Concentración sérica de Cistatina C se correlaciona muy
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bien con el Aclaramiento de Creatinina, método que está sujeto a las imprecisiones

de la recogida de orina de 24 horas y diversas interferencias analíticas, lo que ha

precipitado la realización de diversos estudios en los últimos años valorando es

nuevo Marcador Renal(ARIAS I.M. 2005).

Rodolfo González Solís, en Notas Breves de Bioquímica, manifiesta que existe

mucho interés dirigido en el uso de Cistatina C como marcador confiable de función

renal. Al respecto Coll y cols. demostraron en un estudio que incluyó a 51 pacientes

con daño renal, que la Cistatina C tenía una sensibilidad superior a la de la Creatinina

para detectar pequeños cambios en la Tasa de Filtración Glomerular, así en este

estudio la Prueba de Cistatina C demostró tener una sensibilidad de 93% con una

especificidad de 100%.

Con base en estos hallazgos y varias investigaciones más al respecto, en la actualidad

se está promoviendo el uso de este nuevo Marcador para la detección de Daño renal

con Tasa de Filtración Glomerular baja(GONZÁLEZ 2005).

5.3   Marco Conceptual

Cistatina C: La Cistatina C es una Proteína básica no Glicosilada (peso molecular:

13,2 kD) que se produce a una tasa constante en casi todas las Células nucleadas del

organismo humano.

Determinación sérica de Cistatina C: Método con el cual se pretende estimar el

valor de una Proteína o enzima.

Tasa de Filtración Glomerular: Es una medida directa de la Función renal y se

reduce antes de la aparición de los síntomas de falla renal.

Aclaramiento de Creatinina: El Aclaramiento de Creatinina es un cálculo que

permite una evaluación general de la cantidad de sangre que se filtra en 24 horas.
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Prueba Bioquímica de la Cistatina C: Prueba para evaluar la Función renal en pacientes

con posible Nefropatía que no puede ser detectada con los Marcadores convencionales en

la realización de la estimación de la Tasa de Filtración Glomerular.

Creatinina Sérica: Es una Enzima que se encuentra en el organismo y ayuda a

Determinar la Función Renal.

Pacientes con Insuficiencia Renal: Personas que presenta daño permanente e

irreversible de la función de los riñones.

Nivel de Creatinina Sérica: Un valor normal está comprendido entre 0,8 a 1,4 mg/dl.

Filtrado Glomerular: Es un proceso físico basado en la presión de filtración,

facilitada por la disposición de las diferentes arteriolas, por el cual pasa un cierto

volumen de fluido filtrado en una unidad de tiempo desde los capilares glomerulares

renales hacia el interior de la cápsula de Bowman.

Función Renal: Es un mecanismo con el cual se estima la función de los riñones.

Especificidad de la Prueba: Es un parámetro que se utiliza para indicar un nivel

moderado de la acción que puede tener cada prueba.

Insuficiencia Renal: La Insuficiencia Renal es un proceso que expresa la pérdida de

capacidad funcional de las Nefronas, con tendencia a empeorar y ser irreversible.

Condiciones del Paciente: Estado de salud o situación de una persona.

Variaciones de la Cistatina C: Es un cambio que se puede presentar por una

alteración en la estructura reactiva de la prueba.

Método de la Urea y Creatinina: Son pruebas analíticas que sirven para determinar

alteraciones funcionales presentes en el organismo.
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CAPÍTULO I

1. LA ENFERMEDAD RENAL

1.1 Manifestaciones clínicas asociadas a pérdida de función renal

La pérdida de función renal, especialmente cuando se produce de forma crónica,

puede no tener ningún tipo de traducción clínica. Por otro lado, los síntomas de la

insuficiencia renal aguda y crónica pueden parecerse a los de otros trastornos o

problemas médicos y, además, cada niño puede experimentarlos de una manera

diferente(ESPINO M 2006).

En cualquier caso, aunque las manifestaciones clínicas de la insuficiencia renal

aguda dependen en gran medida de su causa principal, las siguientes situaciones

valoradas correctamente en su contexto pueden hacernos sospechar la existencia de

un deterioro brusco de la función renal:

• Hemorragia.

• Fiebre.

• Exantema.

• Diarrea con sangre.

• Vómitos severos.

• Dolor abdominal.

• Palidez de la piel.

• Tumefacción de los tejidos.

• Inflamación de los ojos.

• Masa abdominal detectable.

• Diuresis escasa o aumentada.

• Antecedentes de infección reciente.

• Antecedentes de ingestión de ciertos medicamentos.

• Antecedentes de traumatismo.

• Exposición a metales pesados o a solventes tóxicos.
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La pérdida crónica de función renal también podrá ser sospechada ante la presencia

de:

• Poco apetito.

• Dolores óseos.

• Cefalea.

• Retraso en el crecimiento.

• Malestar general.

• Infecciones recurrentes del tracto urinario.

• Incontinencia urinaria.

• Olor peculiar del aliento.

• Deficiencia auditiva.

• Irritabilidad.

• Escaso tono muscular.

• Alteraciones del nivel de conciencia.

1.2 Insuficiencia Renal Aguda

La insuficiencia renal aguda es una patología en la cual el paciente no puede excretar

la orina (anuria) o secreta en muy pocas cantidades (oliguria), ya sea por obstrucción

de un conducto o por el cese de la función renal. Si no se puede eliminar la orina

entonces no se podrá eliminar el exceso de agua, electrolitos, urea y creatinina en

sangre, todo esto causara graves alteraciones en la homeostasis como

hipernantremias, hiperkalemias, hipercalcemias, hipercloremias, retención

nitrogenada y hasta acidosis metabólica. Los mecanismos compensadores ante la

acidosis son la hiperventilación, pero el agua y los iones son eliminados en casi su

totalidad por el riñón, en esto radica la gran importancia de este órgano en la

homeostasis(ESPINO M 2006).

Algunos problemas de los riñones ocurren rápidamente, como un accidente que

causa lesiones renales. La pérdida de mucha sangre puede causar insuficiencia renal

repentina. Algunos medicamentos o sustancias venenosas pueden hacer que los
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riñones dejen de funcionar. Esta baja repentina de la función renal se llama

insuficiencia renal aguda.

La insuficiencia renal aguda puede llevar a la pérdida permanente de la función

renal. Pero si los riñones no sufren un daño grave, esa insuficiencia puede

contrarrestarse.

1.3 Síndrome Nefrítico Agudo

Es un grupo de enfermedades que causan hinchazón o inflamación de las estructuras

internas del riñón (específicamente, los glomérulos).

La inflamación deteriora el funcionamiento de los glomérulos, los cuales son la parte

del riñón que controla la filtración y eliminación de la orina. Este deterioro da como

resultado la aparición de sangre y proteínas en la orina y la acumulación excesiva de

líquido en el organismo.

La inflamación se produce cuando se presenta pérdida de proteína del torrente

sanguíneo. (La proteína mantiene el líquido dentro de los vasos sanguíneos y, cuando

se pierde, el líquido se acumula en los tejidos del cuerpo). La pérdida de sangre de

las estructuras renales dañadas lleva a que se presente sangre en la orina.

El síndrome nefrítico agudo puede estar asociado con el desarrollo de(Lorenzo.

2002):

 Hipertensión arterial.

 Inflamación de los espacios entre las células del tejido renal.

 Insuficiencia renal aguda.

1.4 Insuficiencia Renal Crónica

Se define como Insuficiencia Renal (IR) la pérdida de función de los riñones,

independientemente de cual sea la causa. La Insuficiencia Renal se clasifica en
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aguda, subaguda y crónica en función de la forma de aparición (días, semanas, meses

o años) y, sobre todo, en la recuperación o no de la lesión.

Mientras que la Insuficiencia Renal Aguda es reversible en la mayoría de los casos,

la forma subaguda lo es en menor frecuencia, y la Insuficiencia Renal Crónica (IRC)

presenta un curso progresivo hacia la Insuficiencia Renal Crónica Terminal (IRCT).

Esta evolución varía en función de la enfermedad causante, y dentro de la misma

enfermedad, de unos pacientes a otros.

La Insuficiencia Renal Crónica es un proceso continuo que comienza cuando algunas

nefronas pierden su función y finaliza cuando las nefronas restantes son incapaces de

mantener la vida del paciente, siendo necesario el inicio de tratamiento sustitutivo

(diálisis o trasplante). Al estadio avanzado de la Insuficiencia Renal Crónica se le

conoce como uremia. Cada año comienzan tratamiento con diálisis entre 80 – 120

personas por millón de habitantes, habiéndose convertido esta en un problema

sanitario, social y económico de primera magnitud(DAUGIRDAS 2007.).

1.5 Síndrome Nefrótico Congénito

Es un trastorno que se transmite de padres a hijos en el cual un bebé presenta

proteína en la orina e hinchazón del cuerpo.

El síndrome nefrótico congénito es un tipo muy raro de este síndrome que ocurre

principalmente en familias de origen finlandés y se desarrolla poco después de nacer.

Es hereditario, lo cual significa que se transmite de padres a hijos.

Los niños que sufren este trastorno tienen una forma anormal de una proteína

llamada nefrina, que se encuentra en el riñón.
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El trastorno frecuentemente ocasiona infección, desnutrición e insuficiencia renal. A

menudo lleva a la muerte hacia la edad de 5 años y muchos niños mueren dentro del

primer año. En algunos casos, el síndrome nefrótico congénito se puede controlar

eficazmente con un tratamiento oportuno y agresivo, incluyendo el trasplante precoz

del riñón(BH. 2002).

1.6 Nefritis Crónica

La nefritis es una enfermedad inflamatoria de uno o ambos riñones. Las

enfermedades renales se denominan nefropatías, y según su localización anatómica

inicial se pueden clasificar en glomerulares, intersticiales, tubulares o vasculares. La

nefritis crónica es la etapa avanzada de una serie de trastornos renales, los cuales

producen inflamación y destrucción de manera lenta pero progresiva de las

estructuras internas del riñón. Sus síntomas son sangre en la orina espumosa y/u

orina espumosa, y suelen derivar en, entre otros, pérdida de peso involuntaria,

disminución de gasto urinario, hipo frecuente, fatiga y dolor de cabeza. La

enfermedad puede aparecer como consecuencia de una inflamación aguda mal

curada, o también sin haber sufrido ninguna manifestación previa. El tratamiento

puede variar en función de la causa del trastorno y del tipo y la gravedad de los

síntomas. El objetivo principal debe ser controlar los síntomas. La hipertensión

arterial puede ser difícil de controlar y es habitualmente el aspecto más importante

del tratamiento; para tratar de controlarla, se pueden usar diversos

medicamentos(ESPINO M 2006).

1.7 Enfermedad Renal en Estado Terminal

Es la insuficiencia total o casi total en el funcionamiento de los riñones, los cuales ya

no pueden eliminar desechos, concentrar la orina ni regular muchas otras funciones

corporales importantes.

Si los riñones dejan de trabajar por completo, el cuerpo se llena de líquido por exceso

de agua y de desechos. Esta afección se llama uremia. Se puede producir hinchazón
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de las manos o los pies. Usted se sentirá cansado y débil porque su cuerpo necesita

sangre limpia para funcionar debidamente.

La uremia no tratada puede causar convulsiones o coma y, por último, la muerte. Si

los riñones dejan de trabajar por completo, usted necesitará someterse a diálisis o a

un trasplante de riñón(TANAKA U. N. 2007).

La enfermedad renal terminal (ERT) se presenta cuando los riñones ya no pueden

funcionar a un nivel necesario para la vida diaria. Generalmente ocurre cuando la

insuficiencia renal crónica ha empeorado hasta un punto en el cual la función de los

riñones es menos del 10% de lo normal.

La enfermedad renal terminal casi siempre sigue a la enfermedad renal crónica. Una

persona puede tener empeoramiento gradual de la función renal durante 10 a 20 años

o más antes de progresar a enfermedad renal terminal.

Los pacientes que han alcanzado esta etapa necesitan diálisis o trasplante de riñón.

Las causas más comunes de enfermedad renal terminal en los Estados Unidos son

diabetes e hipertensión arterial.

1.8 Cáncer Renal

Es un tipo de cáncer de riñón, en el cual las células cancerosas se encuentran en la

capa que recubre unos tubos muy pequeños (túbulos) en el riñón.

El carcinoma de células renales es el tipo más común de cáncer renal en los adultos y

ocurre con mayor frecuencia en personas de 50 a 70 años de edad, donde no se

conoce con exactitud su causa.

Entre los factores de riesgo se incluyen:

 Tratamiento con diálisis.
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 Antecedentes familiares de la enfermedad.

 Genética.

 Tabaquismo.

 Enfermedad de Von Hippel-Lindau (una enfermedad hereditaria que afecta

los capilares del cerebro, los ojos y otras partes del cuerpo).

1.9 Lesión y Daño Renal

Los riñones están localizados en el costado (parte posterior del abdomen superior, a

cada lado de la columna vertebral). Se encuentran en lo profundo del abdomen y

están protegidos por la columna vertebral, la parte baja de la caja torácica y los

fuertes músculos de la espalda. Esta ubicación protege a los riñones de muchas

fuerzas externas(TANAKA U. N. 2007).

Los riñones están bien acolchonados por una razón: tienen un gran suministro

sanguíneo y una lesión puede llevar a un sangrado intenso.

Los riñones pueden lesionarse por un daño a los vasos sanguíneos que los irrigan o

los drenan, incluyendo:

 Aneurisma.

 Obstrucción arterial.

 Fístula arteriovenosa.

 Trombosis de la vena renal (coagulación).

Las lesiones renales también pueden ser causadas por:

 Un tumor benigno (angiomiolipoma).

 Trastornos autoinmunitarios.

 La acumulación excesiva de residuos corporales como el ácido úrico (que

puede ocurrir con la gota o con el tratamiento de la médula ósea, los ganglios

linfáticos u otros trastornos).
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 La exposición a sustancias tóxicas como el plomo, productos de limpieza,

disolventes, combustibles o el uso prolongado de analgésicos (nefropatía por

analgésicos).

 La hinchazón e irritación (inflamación) provocadas por respuestas

inmunitarias a medicamentos, infección u otros trastornos.

 Procedimientos médicos como biopsia del riñón o la colocación de una sonda

de nefrostomía.

 Obstrucción de la unión uteropélvica.

Los uréteres son los conductos que transportan la orina desde los riñones hasta la

vejiga. Las lesiones uretrales pueden ser causadas por(TANAKA U. N. 2007):

 Complicaciones de procedimientos médicos.

 Enfermedades como fibrosis retroperitoneal (RPF), sarcomas

retroperitoneales o cánceres que se diseminan a los ganglios linfáticos.

 Radiación o quimioterapia.

 Traumatismo.

1.10 Infección Renal

La pielonefritis se presenta con más frecuencia como resultado de una infección

urinaria, particularmente en presencia de reflujo de orina ocasional o persistente de la

vejiga hacia los uréteres o un área llamada la pelvis renal. La pielonefritis puede ser

súbita (aguda) o prolongada (crónica).

 La pielonefritis aguda no complicada es un desarrollo súbito de inflamación

renal.

 La pielonefritis crónica es una infección prolongada que no desaparece.

La pielonefritis ocurre con mucha menos frecuencia que una infección vesical,

aunque un antecedente de dicha infección incrementa su riesgo. Uno tiene mayor

riesgo de una infección renal si padece cualquiera de las siguientes afecciones:
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 Reflujo de orina hacia los uréteres o la pelvis renal.

 Cálculos renales.

 Uropatía obstructiva.

 Necrosis papilar renal.

Uno también tiene mayor probabilidad de contraer una infección renal si tiene

antecedentes de infección urinaria crónica o recurrente, en especial si la infección es

provocada por un tipo de bacteria particularmente agresiva.

La pielonefritis aguda puede ser severa en los ancianos y en las personas que se

encuentran inmunodeprimidas (por ejemplo, aquellas que tienen cáncer o SIDA).

1.11 Trastornos Renales

Los trastornos renales se refieren a cualquier enfermedad de los riñones(TANAKA

U. N. 2007).

Los trastornos urológicos son enfermedades de las vías renales/urinarias y abarcan:

 Los riñones, los uréteres, la vejiga urinaria y la uretra.

 Órganos reproductores masculinos, incluyendo los testículos, el epidídimo, el

conducto deferente, las vesículas seminales, la próstata y el pene.

1.12. Necrosis Papilar Renal

Es un trastorno renal en el cual todas o parte de las papilas renales mueren. Las

papilas renales corresponden al área donde los túbulos colectores ingresan al riñón.

La necrosis papilar renal se asocia más comúnmente con la nefropatía por

analgésicos; sin embargo, muchas afecciones pueden causarla, como:

 Nefropatía diabética.
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 Infección renal.

 Rechazo al trasplante de riñón.

 Obstrucción de las vías urinarias.

 Anemia drepanocítica.

La anemia drepanocítica es una causa común de necrosis papilar renal en los niños.

1.13. Acidosis Tubular Renal Tipo I

El término "renal" se refiere al riñón, el cual contiene más de un millón de unidades

funcionales, llamadas nefronas, que filtran la sangre y producen orina. La Acidosis

Tubular Renal distal es causada por una excreción anormal de ácido desde el túbulo

distal de cada nefrona. Como resultado de esto, el cuerpo queda en un estado de

acidez llamado acidosis(STEVENS LA 2006).

Cuando está sano, el cuerpo tiene una alcalinidad muy ligera. Las sustancias ácidas

en el cuerpo, tales como el dióxido de carbono, son neutralizadas (contrarrestadas)

por medio de sustancias alcalinas, principalmente bicarbonato. Los riñones regulan el

pH del cuerpo controlando los ácidos y el bicarbonato amortiguador.

Un estado de acidez en el cuerpo puede ser causado por niveles altos de dióxido de

carbono, al igual que por niveles bajos de bicarbonato (acidosis metabólica).

La Acidosis Tubular Renal (ATR tipo I) es un trastorno provocado por un defecto en

la secreción de iones de hidrógeno en el túbulo renal distal de cada nefrona, lo cual

ocasiona una reducción en la reabsorción de bicarbonato en el torrente sanguíneo.

La Acidosis Tubular Renal Tipo I es causada por una variedad de condiciones

incluyendo trastornos hereditarios, enfermedades autoinmunes y ciertas drogas como

amfotericina B, litio y analgésicos.
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La Acidosis Tubular Renal causa trastornos relacionados con la pérdida de

bicarbonato y la incapacidad de excretar hidrógeno. El cuerpo intenta mantener un

equilibrio entre las moléculas positiva y negativamente cargadas, de tal manera que

si la excreción de una molécula es anormal, la excreción de otras moléculas se puede

volver también anormal en un intento por mantener el equilibrio(STEVENS LA

2006).

La Acidosis Tubular Renal Tipo I causa retención de ácido y está asociada también

con la pérdida leve de potasio en la orina.

La condición de acidez del cuerpo hace que el calcio de los huesos se disuelva y se

acumule en el torrente sanguíneo. El exceso de calcio sérico es excretado por los

riñones, causando una pérdida del calcio total del cuerpo y ocasionando osteomalacia

o raquitismo, retardo en el crecimiento de los niños, deformaciones del esqueleto y

debilidad muscular.

También existe un aumento en la incidencia de cálculos en el riñón y nefrocalcinosis

asociada con la excreción excesiva de calcio y fosfato a través de los riñones.

1.14. Acidosis Tubular Renal Tipo II

En una persona sana, el cuerpo es ligeramente alcalino. Las sustancias ácidas en el

cuerpo, como el dióxido de carbono, se neutralizan o amortiguan por medio de

sustancias alcalinas, principalmente bicarbonato. Los riñones regulan el pH del

cuerpo controlando los ácidos y el amortiguador de bicarbonato.

Un estado de acidez en el cuerpo puede ser causado por niveles altos de dióxido de

carbono (acidosis respiratoria), al igual que por niveles bajos de bicarbonato

(acidosis metabólica).

La Acidosis Tubular Renal proximal (ATR tipo II) es el resultado de la deficiente

reabsorción del bicarbonato por parte de los túbulos proximales, lo cual lleva a que
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se presente un amortiguador de bicarbonato más bajo en la sangre, ocasionando

acidosis metabólica.

La Acidosis Tubular Renal tipo II es menos común que la clásica (ATR tipo I), se

presenta con más frecuencia durante la infancia y se puede resolver por sí sola.

Muchas anomalías moleculares diferentes pueden conducir a Acidosis Tubular Renal

tipo II y ésta se puede presentar en una forma aislada o acompañada de problemas

generales con el túbulo proximal (síndrome de Fanconi)(STEVENS LA 2008).

Las personas con Acidosis Tubular Renal tipo II tienden a reabsorber el cloruro para

compensar y, por lo tanto, tienen altos niveles de cloruro en el suero de la sangre, al

igual que niveles bajos de potasio.
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CAPÍTULO II

2. LA CISTATINA C COMO NUEVO INDICADOR DE

FUNCIÓN RENAL

2.1. La Función Renal

El equipo de atención de salud puede llamar función renal al trabajo de los riñones.

Si ambos riñones están sanos, una persona tiene 100 por ciento de su función

renal(MEZZANO A 2005).

Esa función renal es más de la necesaria. Algunas personas nacen solo con un riñón y

pueden tener una vida normal y sana. Muchas personas donan un riñón para

trasplante a un pariente o a un amigo. Una pequeña reducción de la función renal no

causa ningún problema. De hecho, una persona puede mantenerse sana, con 50 por

ciento de la función renal si ésta permanece estable.

Sin embargo, muchas personas con 50 por ciento de su función renal tienen una

enfermedad de los riñones que empeora con el tiempo. Habrá algunos problemas de

salud graves con menos de 20 por ciento de la función renal. Si la función renal se

reduce a menos de 10 a 15 por ciento, la persona no puede vivir sin alguna forma de

tratamiento de reemplazo de la función renal, ya sea diálisis o trasplante(MEZZANO

A 2005).

2.2. Cistatina C

Consiste en una cistein-proteinasa catiónica básica no glicosilada con una simple

cadena polipeptídica de 120 aminoácidos, la cual es un potente inhibidor endógeno

de la cistein-proteasa de bajo peso molecular (13,359 kD) de la familia 2 de la

superfamilia cistatina con punto isoeléctrico de 9.3 y carga positiva en pH fisiológico

(lo que facilita su filtración en el glomérulo). Está involucrada en el catabolismo

intracelular de proteínas, es producida de manera constante por todas las células
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nucleadas en diversos tejidos humanos con una amplia distribución en fluidos

biológicos (especialmente en el líquido seminal, líquido cerebroespinal y líquido

sinovial). Su concentración plasmática es constante (1 mg/L) a partir del año de

vida(BH. 2002).

Es liberada en la circulación con una vida media aproximada de dos horas, eliminada

por vía filtración libre a través de la membrana basal glomerular, y más de 99% es

reabsorbida y catabolizada en las células renales del túbulo proximal. El nivel de la

Cistatina C sérica no depende de la masa muscular, el sexo o la edad; tampoco es

afectada por procesos inflamatorios, fiebre, enfermedades malignas, hemodiálisis de

flujo bajo o agentes externos (excepto terapia con glucocorticoides y desórdenes

tiroideos, los cuales incrementan o disminuyen sus concentraciones).

Sin embargo, existen estudios con resultados uniformes que concluyen que sus

valores son afectados por las siguientes variables: tabaquismo, hipertensión,

enfermedad coronaria, proteína C reactiva y pacientes en hemodiálisis (diuresis

residual y uso de membranas de flujo alto). La proporción de variación de la

Cistatina C atribuible a factores externos es considerablemente más baja comparada

con la creatinina (26 vs 50%, respectivamente).

Finalmente, se ha comprobado que la concentración de Cistatina C es mejor

indicador del Índice de Filtrado Glomerular que la de creatinina en pacientes con

lesión espinal, cirrosis hepática o diabetes(VALDÉS 2006).

Plebani y colaboradores demostraron que la Cistatina C sérica no atraviesa la barrera

placentaria, y los elevados valores encontrados después del nacimiento

probablemente reflejan el grado de maduración de la capacidad de filtración

glomerular.

Su tasa constante de formación y el hecho de que la Cistatina C es filtrada libremente

por el riñón sano, hace esta proteína un marcador muy sensible para valorar la

función renal. La concentración de Cistatina C en suero, depende casi
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exclusivamente de capacidad de filtración glomerular (IFG) conduce a un aumento

concomitante de la concentración de la Cistatina C en sangre(FLISER D 2001).

Esto muestra grandes ventajas sobre la medición de creatinina en el suero y aun con

la depuración de creatinina que esta influenciada entre otras por la masa muscular y

además en los niños pequeños, por la dificultad para la colección de orina y la

necesidad de hacer cálculos no muy exactos para corregir la superficie corporal.

Actualmente existen en el mercado inmuno-análisis automatizado para determinar

los valores séricos de la Cistatina C para evaluar la tasa de filtración glomerular

(TFG).

2.3. Antecedentes de la Cistatina C

Mussaap y colegas, comentan la mayor especificidad de la Cistatina C en la

evaluación de la función renal, resaltando la falta de precisión de los marcadores

tradicionales en la detección de cambios tempranos del filtrado glomerular y en la

monitorización del curso de la nefropatía diabética.

Recientemente Tan y colegas, han realizado un estudio sobre la exactitud y la

fiabilidad de la medición de la función renal en pacientes con diabetes tipo I

comparando la Cistatina C y la creatinina, utilizando el aclaramiento de iohexol

como patrón oro(FLISER D 2001).

Debido a la importancia de detectar precozmente el inicio de la nefropatía en estos

pacientes, se seleccionaron casos con niveles de creatinina dentro de la normalidad

señalando a la Cistatina C como un prometedor marcador de la aparición precoz de la

enfermedad renal teniendo mas exactitud que la creatinina que la estimación de la

fórmula de Cockroft-Gault y que el Aclaramiento de Creatinina.

A pesar de la publicación en los últimos años de estudios longitudinales a favor de la

Cistatina C como medidor de la función renal, comienza a demostrarse la existencia

de factores que deben tenerse en cuenta a la hora de valorar sus resultados. En un
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estudio cohorte que recoge las características de los niveles de Cistatina C y de

creatinina en una población de 8.592 individuos, se encuentra que los niveles de

Cistatina C están influenciados por múltiples factores independientemente de la

función renal(ARIAS I.M. 2005).

La Cistatina C es una proteína producida por todas las células nucleadas en una tasa

constante. Su tasa de producción en el organismo humano permanece notablemente

constante durante toda la vida, siendo eliminada de la circulación casi totalmente por

filtracion glomerular, por esta razón dentro del periodo de 1 a 50 años de edad, la

concentración sérica de la Cistatina C es independiente de la masa muscular y del

sexo. Así la Cistatina C plasmática y sérica se identifica como un marcador mucho

más sensible para la determinación de la Tasa de Filtracion

Glomerular(DAUGIRDAS 2007.).

Los grupos de pacientes mas beneficiados son los que padecen una insuficiencia

renal suave a moderada o una insuficiencia renal aguda y requieren la administración

de fármacos tóxicos que se excretan por filtrado glomerular, incluyendo

especialmente a personas mayores (>50 años ), niños , embarazadas bajo sospecha de

sufrir pre-eclampsia, diabéticos personas con afecciones musculo-esqueléticas y

receptores de transplantes renales. Además en la actualidad se debate la aplicación de

la Cistatina C como marcador pronostico en la insuficiencia renal.

La Cistatina C va ganando aceptación a medida que los estudios confirman y definen

su utilidad, especialmente como marcador precoz y sensible de enfermedad renal

crónica. Puede solicitarse cuando se sospecha que un paciente padezca o pueda estar

afectado de alguna enfermedad que potencialmente afecte la función renal y, por lo

tanto tenga una Tasa de Filtración Glomerular disminuida, o también cuando le

interese detectar precozmente un fallo renal, especialmente en ancianos, y cuando

quiere monitorizar una disfunción renal ya conocida a lo largo del tiempo.

En las etapas iníciales de pérdida de función renal (reciben el apelativo de

enfermedad pre-clínica), es posible que la creatinina y otros parámetros no estén

alterados.
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2.4. Los Niveles de Cistatina C se Correlacionarían con la Calidad de Vida en

los Ancianos

Se conoce que el envejecimiento se acompaña de múltiples cambios anatómicos y

funcionales en el organismo. El riñón no escapa a esta realidad sin embargo el riñón

y en forma muy aceptable mantiene el equilibrio hidroelectrolitico dentro de límites

muy estrechos.

Pero el paciente mayor esta predispuesto a desarrollar alteraciones hidroelectroliticas

bajo ciertas circunstancias que son bien toleradas por los jóvenes.

Cambios anatómicos y funcionales renales con la edad:

Disminución de la masa renal total

Disminución del flujo renal

Disminución de la tasa de filtración glomerular

Alteraciones de la función tubular:

En la conservación y excreción del Na+

En la concentración y dilución de la orina

En la acidificación urinaria

En el metabolismo del K+

En la reabsorción de los fosfatos

En la actividad de la 1αhidroxilasa.

Los ancianos muchas veces sufren enfermedades crónicas que disminuyen su calidad

de vida, empeorando el proceso normal de envejecimiento. La función renal está

íntimamente relacionada con el envejecimiento, su deterioro no solo se asocia a la

insuficiencia renal sino a la inflamación y la enfermedad cardiovascular

subclínica(DAUGIRDAS 2007.).

La medición de Cistatina C es un marcador fidedigno de la disminución de la función
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renal, independientemente de la creatinina sérica. El estudio buscó comprobar si

niveles normales de Cistatina C se correlacionaban con un envejecimiento exitoso,

definido como la ausencia de cáncer, enfermedad cardiovascular, enfermedad

pulmonar obstructiva crónica y deterioro cognitivo.

Los investigadores incluyeron a 2.140 pacientes mayores de 65 años pertenecientes

al Estudio de Salud Cardiovascular (CHS por sus siglas en inglés). Fueron excluidas

las personas institucionalizadas, con cáncer, enfermedad cardiovascular clínicamente

evidente y deterioro cognitivo. Los pacientes fueron seguidos durante un promedio

de 4,3 años con mediciones regulares de Cistatina C sérica y exámenes rutinarios de

laboratorio.

La edad promedio de los pacientes fue de 74 años, con un 38% de hombres; el 12%

tenía diabetes miellitus. La Cistatina C media fue de 1,06mg/dL. Los pacientes

fueron divididos en 4 grupos, según las concentraciones séricas de Cistatina C. Los

pacientes del grupo con mayor nivel de Cistatina C eran mayores, tenían un índice de

masa corporal mayor y aumento de la incidencia de hipertrofia ventricular izquierda

que la media.

Durante el seguimiento 873 pacientes tuvieron un primer evento: 15,8% debido a

deterioro cognitivo, 3,9% debido a enfermedad pulmonar obstructiva crónica, 27,3%

debido a impedimentos físicos, 16,7% debido a cáncer, y 36,3% por enfermedad

cardiovascular.

Los dos grupos con mayor concentración de Cistatina C fueron asociados con una

reducción del 25% en años de vida de envejecimiento exitoso. En comparación el

grupo con mayor Cistatina C tuvo un aumento del 40% del riesgo de deterioro

cognitivo que el grupo con menor concentración.

El aumento de Cistatina C en los ancianos se correlaciona positivamente con un

deterioro en la calidad de vida y la aparición de patologías crónicas como deterioro

cognitivo, enfermedad cardiovascular y cáncer(BARBA 2008).
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2.5. Cistatina C y Función Renal en el Paciente Crítico

En el paciente crítico, con cambios relativamente bruscos en el Filtrado Glomerular

(FG), el retraso entre el equilibrio de la creatinina plasmática (Cr) y su aclaramiento

(CCr), hace que la determinación de Creatinina no sea, a tiempo real, un buen

indicador de la función renal en pacientes inestables. La Cistatina C se ha propuesto,

por algunos autores, como un buen parámetro de estimación del Filtrado Glomerular.

El objeto de valorar su utilidad en pacientes críticos y con posibles variaciones

bruscas en su función renal, hemos realizado simultáneamente determinaciones de

Cistatina C, Creatinina y Clearance de Creatinina en pacientes críticos inestables. La

Cistatina C fue determinada mediante técnica de Nefelometría. Las determinaciones

de creatinina y aclaramiento de creatinina se realizaron según rutina habitual de

laboratorio(FLISER D 2001).

Los niveles plasmáticos de Cistatina C, se correlacionan muy bien con el

aclaramiento de Creatinina. Esta circunstancia, junto con la sencillez del

procedimiento y su bajo coste hacen que, en nuestra opinión, en el paciente crítico

sea un indicador mucho mas preciso de la función renal que la urea y creatinina

plasmáticas. Asimismo nos da la posibilidad de tener a tiempo real (Cistatina C) una

aproximación del filtrado glomerular.

2.6. La Cistatina C y el Laboratorio Clínico

Desde hace más de 15 años, la Cistatina C fue propuesta como marcador del Índice

de Filtrado Glomerular, y debido a su baja concentración en fluidos biológicos, hace

que se requiera una elevada demanda de sensibilidad y especificidad analítica. En

1979, Löfberg y Grubb desarrollaron el primer inmuno-ensayo enzimático para su

cuantificación en fluidos biológicos humanos y posteriormente se recomendó como

prueba de función renal; sin embargo, el ensayo poseía detección limitada. Después

fueron desarrollados diferentes tipos de inmuno-ensayos: enzimáticos, fluorescentes

y radiosensibles. En 1993, Pergande y Jung desarrollaron un inmuno-ensayo
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enzimático tipo «sándwich», utilizando anticuerpos disponibles comercialmente;

sin embargo, la prueba requería mucho tiempo. En 1994-1995, dos ensayos

turbidi-métricos reforzados con partículas de látex, totalmente automatizados, se

desarrollaron correctamente.

Hoy en día, los métodos más frecuentemente utilizados para su cuantificación se

basan en técnicas turbidi-métricas y nefelométricas. En cuanto a los valores

normales, en general, muchos laboratorios clínicos utilizan los intervalos de

referencia del analito incluidos en los insertos del reactivo comercial para reportar

los resultados; sin embargo, los intervalos de referencia para Cistatina C notificados

en la literatura son muy variados, siendo esta variación el resultado de la utilización

de diferentes métodos para calcular estos intervalos.

Un estudio realizado en México demostró un intervalo de referencia en los varones

de 18-48% y para mujeres de 5-18%. Otro estudio permitió calcular el rango de

referencia para Cistatina C en niños mayores de un año de 0.51-0.95 mg/L. Una de

las ventajas de la medición de Cistatina C para valorar IFG es que los valores de

referencia son los mismos para el niño que para el adulto(HERNÁNDEZ 2006).

En lo relativo a costos, un estudio demostró que la medición de Cistatina C es 100

veces más cara comparada con la de creatinina, con costos aproximados de 3.00 y

0.15 dólares americanos, respectivamente.

2.7. Aspectos Bioquímicos

El gen que codifica la Cistatina C, miembro de la familia de genes de cistatina

agrupados en el cromosoma 20p11.2 sufre una mutación puntual que da lugar a una

proteína mutante, la cual, en la posición 68, sustituye la leucina por la glutamina.

La Cistatina C mutante tiene mayor tendencia a agregarse en relación con los

aumentos de temperatura. Este mecanismo molecular y patogénico es el que subyace
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en el caso de las amiloides por Cistatina C de tipo hereditario, considerada como una

amiloidosis sistémica(TANAKA U. N. 2007).

2.8. Método Analítico

La Cistatina C sérica fue procesada por el método de inmuno-nefelometría de látex

en un nefelómetro de Dade Behring, colocando partículas de poliestireno recubiertas

con anticuerpos contra Cistatina C en la muestra a estudiar. Si la muestra contenía

Cistatina C se formaba una aglutinación; al pasar un rayo de luz a través de esta

mezcla se dispersaba la luz.

La intensidad de la luz dispersada fue la que se midió, dependiendo de la

concentración de Cistatina C; de tal forma que, por comparación con patrones de

concentración conocida, fue posible determinar la concentración de Cistatina C

existente en la muestra.

2.9. Técnica para Determinación de la Prueba

Principio del Test.

Prueba inmunoturbidimétrica potenciada con partículas. La Cistatina C humana se

aglutina con las partículas de látex recubiertas con anticuerpos anti-Cistatina C. El

agregado se determina turbidimétricamente a 546 nm(FLISER D 2001).

Reactivos-Soluciones de Trabajo.

R1. Solución fisiológica con polímeros en tampón MOPS; conservante,

estabilizadores.

R2. Partículas de látex en tampón glicina recubiertas con anticuerpos anti-Cistatina C

humana (conejo). Conservante, estabilizadores.
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Obtención y Preparación de las Muestras

Emplear únicamente tubos o recipientes adecuados para recoger y preparar las

muestras. Solo se han analizado y encontrado actas, las muestras aquí mencionada

suero, plasma (tratado con heparina de litio).

Los diferentes tipos de muestra fueron analizados en tubos de recogidas de muestras

seleccionadas, comercialmente disponibles en aquel momento, lo cual significa que

no fueron analizados todos los tubos de todos los fabricantes.

Los sistemas de recogidas de muestras de diversos fabricantes pueden contener

deferentes materiales que en ciertos casos pueden llegar a afectar los resultados de

los análisis.

Si las muestras se procesan en tubos primarios (sistemas de recogidas de muestra),

seguir las instrucciones del fabricante de los tubos.

Centrifugar las muestras que contienen precipitado antes de efectuar el test; no

emplear tubos para recoger muestras de sangre capilar.

Estabilidad: 7días a 2-8 ºC

6 meses a (-15a-25ºC)

Descongelar las muestras congeladas cuidadosamente y mezclarlas bien antes de

analizarlas.

Material requerido (no suministrado)

 Calibrador: C.f.a.s. (calibrator for automated systems) cystatin C, ref.

04975901-190.

 Controles: cystatin C control set, ref. 04975936-190.

 NaCl al 0.9%
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 Equipo usual de laboratorio.

Ejecución del Test

Para un funcionamiento optimo del test, observar las instrucciones de la presente

metódica referentes al analizador empleado. Consultar el manual del operador del

analizador en cuanto a las instrucciones específicas del análisis(FLISER D 2001).

Roche no se responsabiliza del desempeño de las aplicaciones no validadas por la

empresa, en su caso el usuario se hace cargo de su definición.

Calibración

Analizadores Roche/Hitachi 917 / MODULAR.

S1-6: C.f.a.s. CYSTATIN C diluido.

Multiplicar el valor del calibrador C.f.a.s. CYSTATIN C específico del lote por los

factores indicados a continuación a fin de determinar las concentraciones estándar de

la curva de calibración de 6 puntos.

S1:0.055                   S3:0.250                 S5:0.608

S2:0.107                   S4:0.428                 S6:1

Trazabilidad: el presente método ha sido estandarizado frente a una preparación

interna de referencia consistente en Cistatina C pura recombinada humana. La

concentración de Cistatina C de esta preparación de referencia fue establecida por

determinación de la masa ceca según citado en la bibliografía por Bilrup-Jensen.

Frecuencia de calibraciones.

Se recomienda efectuar una nueva calibración completa:

 Tras cambiar de lote de reactivos y cada 90 días.
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 Según lo requiera el control de calidad.

Control de Calidad

Para el control de calidad, emplear el material de control indicado en la sección

“material requerido “. Puede emplearse también otro material de control apropiado.

Los intervalos y límites de control deben adaptarse a los requerimientos de cada

laboratorio en particular los valores deben situarse dentro de los límites establecidos.

Cada laboratorio debería establecer mediciones correctivas en caso de obtener

valores fuera del intervalo preestablecido. Sírvase cumplir con las regulaciones

gubernamentales y las normas locales de control de calidad pertinentes.

Cálculo

El analizador calcula automáticamente la concentración del analito en cada muestra.

Limitaciones del Análisis – Interferencias

Criterio: recuperación dentro de +/- 10% del valor inicial.

Ictericia: sin interferencias significativas hasta un índice 1 de 60(concentración

aproximada de bilirrubina conjugada y no conjugada: 60 mg/dl o 1026umol/L).

Hemolisis: sin interferencias significativas hasta un índice de H de 700

(concentración aproximada de hemoglobina: 700mg/dl o 435 umol/L).

Lipemia(intralipid): sin interferencias significativas hasta el índice L de 1000.

La correlación entre al índice L (correspondiente a la turbidez) y la concentración de

triglicéridos no es concluyente.

Los factores reumatoides <1200Ul/mL no interfieren en el test.
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El efecto prozona (High-dose Hook) puede producirse con concentraciones de

ciststina C superiores a 20.0mg/L.

Fármacos: No se han registrado interferencias con paneles de fármacos de uso

extendido en concentraciones terapéuticas.

En casos muy raros pueden obtenerse resultados falsos debidos a la gammapatia,

particularmente de tipo IgM (macroglobulinemia de Waldenstroem)(FLISER D

2001).

Con fines diagnósticos, los resultados obtenidos con el test siempre deben evaluarse

junto al historial del paciente, los exámenes clínicos y los resultados de otros análisis.

Intervalo de Medición

Analizadores Roche/Hitachi 917/MODULAR

Intervalo de medición: 0.4-8.0mg/L

Determinar las muestras con concertaciones superiores por la función de repetición

del ciclo.

La dilución automática de las muestras por la función de repetición del ciclo es de

1:1.5. los resultados de las muestras diluidas por la función de repetición del ciclo se

multiplican automáticamente por el factor 1.5. (el intervalo máximo registrable

depende de la concentración del estándar mas alto)(MEZZANO A 2005).

Límite Inferior de Detección.

Analizadores Roche/Hitachi 917/MODULAR 0.3mg/L.

El límite de detección equivale a la menor concentración medible de analito que

puede distinguirse de cero. Se calcula como el valor situado a 3 desviaciones
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estándar por encina del estándar mas bajo (estándar 1+3 DE, precisión intraserie,

n=21).

Límite del blanco (LdB) y límite de detección (LdD).

LdB            < 0.3 mg/L

LdD            < 0.4 mg/L

Tanto el límite del blanco como el límite de detección fueron determinados

cumpliendo con los requerimientos EP17-a del Instituto de estándares clínicos y de

laboratorio (CLSI- clinical and laboratory standards institute; previamente NCCLS).

El límite del blanco es el valor de percentil 95 obtenido a partir de n > 60 mediciones

de muestras libres de analito en numerosas series independientes.

El límite del blanco corresponde a la concentración debajo de la cual se encuentran,

con una probabilidad del 95%, las muestras sin analito.

El límite de detección se determina basándose en el límite del blanco y en la

desviación estandar de muestras de baja concentración. El límite de detección

corresponde a la concentración de la muestra que proporciona, con una probabilidad

del 95%, un resultado de medición superior al límite del blanco.

Valores Teóricos

Para personas entre 20-70 años (n=500); 0.47-1.09mg/L. (valores medidos por el

sistema Roche/ Hitachi en una población de referencia bien caracterizada constituida

por donantes sanos).

Cada laboratorio debería comprobar si los intervalos de referencia pueden aplicarse a

su grupo de paciente y en caso necesario establecer sus propios valores.
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Precisión

La precisión a sido determinada mediante muestra humanas y controles según un

protocolo interno (n=21). Se han obtenido los siguientes resultados:

Cuadro 1

Intraserie Interensayo

Muestra VM DE CV VM DE CV

mg/L mg/L % mg/L mg/l %

Control alto 4.48 0.04 0.91 4.37 0.09 2.01

Control bajo 0.95 0.01 0.97 0.94 0.03 2.79

Mezcla 1 0.75 0.01 1.71 0.73 0.02 2.83

Mezcla 2 5.14 0.03 0.67 4.98 0.10 2.05

Comparación de Métodos

La comparación de la determinación de Cistatina C en suero humano efectuada entre

el test de Roche Tina-quant @ Cystatin C (y) y la determinación inmunológica de

Cistatina C (x) proporciona la siguiente correlación en suero humano (mg/L):

Passing / bablok               Regresión lineal

Y=1.009x+0.019 y=1.014x+0.011

T=0.96                            r=0.999

DE (md 95)= 0.088

Cantidad de muestras medidas; 94

La concentración de las muestras se situó entre 0.61 y 6.05 mg/L.

2.10. Control de Calidad en el Laboratorio

Para evaluar el control de calidad en el laboratorio para la prueba de Cistatina C se

calculó la dispersión relativa de dicha prueba (coeficiente de variación intraensayo),
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midiendo 21 veces Cistatina C en un mismo día en dos sueros con valores conocidos

de Cistatina C. Para obtener el coeficiente de variación inter-ensayo, se utilizaron

también dos sueros de valores conocidos, midiéndose cada uno una vez al día por 21

días. Para valorar la sensibilidad del método de medición, se realizaron diluciones

1:2, 1:4, 1:8, 1:16, 1:32, 1:64, 1:128 y 1:256 de un suero con valor alto de Cistatina

C. Se procesaron muestras hemolizadas, lipémicas, con niveles altos de triglicéridos,

bilirrubinas y factor reumatoide de los pacientes del grupo 1 para evaluar las

interferencias provocadas por estas sustancias en la medición

2.11. Tasa de Filtración Glomerular

El Índice o Tasa de Filtrado Glomerular (IFG o GFR por sus siglas en inglés:

Glomerular Filtration Rate) es el volumen de fluido filtrado por unidad de tiempo

desde los capilares glomerulares renales hacia el interior de la cápsula de

Bowman(BELLOMO R 2004.).

En la clínica, este índice es usualmente empleado para medir la función renal a nivel

de glomérulo.

El Índice de Filtrado Glomerular normalmente se mide en mililitros por minuto

(ml/min).

La tasa o índice de filtración glomerular o presión efectiva de filtración es la fuerza

física y neta que produce el transporte de agua y de solutos a través de la membrana

glomerular.

Esta fase depende de:

 La presión hidrostática del capilar glomerular.

 La presión hidrostática a nivel de la cápsula de Bowman.

 La presión oncótica a nivel capilar glomerular.
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Los rangos normales de Índice de Filtrado Glomerular, ajustados a la superficie del

cuerpo, son:

 Varones: 70 ± 14 mL/min/m2

 Mujeres: 60 ± 10 mL/min/m2

El Índice de Filtrado Glomerular puede disminuir debido a hipoproteinemia y puede

aumentar debido a una constricción de la arteriola eferente.

2.11.1 Determinantes de la Tasa de Filtración Glomerular:

La TFG está determinado por: la suma de fuerzas hidrostáticas y coloidosmóticas a

través de la membrana glomerular (presión neta), y el coeficiente glomerular (Kf),

donde(STEVENS LA 2008):

TFG = Kf x Presión de filtración neta

La presión de filtración neta está dada por la suma de las fuerzas hidrostáticas y

coloidosmóticas que favorecen o se ponen a la filtración.

a.- La presión hidrostática en el interior de los capilares glomerulares, PG, favorece

la filtración, es de 60 mmHg.

b.- La presión hidrostática en la cápsula de Bowman, PB, se opone a la filtración, es

de 18 mmHg.

c.- La presión coloidosmótica de las proteínas en los capilares glomerulares, πG, se

opone a la filtración, es de 32 mmHg.

d.- La presión coloidosmótica de las proteínas de la cápsula de Bowman, πB,

favorece la filtración, normalmente su valor está considerado nulo.

Por lo tanto la presión de filtración neta será: PG + πB - PB - πG.

Entonces la TFG se podrá expresar como:

TFG = Kf x (PG + πB - PB - πG)
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Factor Consecuencia

Alto Coeficiente de filtración (Kf) Aumenta la TFG

Alta Presión hidrostática en la Cápsula de Bowman

(PG)
Disminuye la TFG

Alta Presión coloidosmótica glomerular (πG) Disminuye la TFG

Alta Presión hidrostática glomerular (PG) Aumenta la TFG

2.12. Marcador de Tasa de Filtración Glomerular (TFG)

Debe ser una molécula producida de forma endógena, en rango constante y sin

afectación por otros cambios patológicos; también debe depurarse libremente de la

circulación por el riñón vía filtración glomerular y no eliminarse de manera

extrarrenal, así como no reabsorberse o secretarse dentro de la circulación peri-

tubular. En las últimas décadas, las concentraciones séricas de urea, creatinina y la

depuración de creatinina se han utilizado comúnmente como marcadores indirectos

para estimar el Índice de Filtración Glomerular. La creatinina es filtrada

completamente a través de la membrana glomerular, reabsorbida y no metabolizada

en el riñón y es parcialmente secretada en el túbulo proximal.

La depuración de creatinina proporciona una mejor estimación de Índice de

Filtración Glomerular que la concentración sérica de creatinina, pero dentro de sus

inconvenientes está que se requiere la recolección de orina de 24 horas. De acuerdo a

las guías del Comité Nacional para la Estandarización de los Laboratorios Clínicos se

estipulan los siguientes rangos séricos normales de creatinina: 57 a 95 mmol/L para

mujeres y de 69 a 110 mmol/L para varones(MEZZANO A 2005).

.
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CAPÍTULO III

3. MÉTODOS HABITUALES PARA LA DETECCIÓN DE

INSUFICIENCIA RENAL

3.1. Urea Sérica

La Urea es el producto final del catabolismo proteico y se sintetiza en el hígado (por

lo que su producción depende de la ingesta proteica y de la función hepática), filtra

libremente en el glomérulo y se reabsorbe en un 35 a 65% a nivel tubular, por lo

tanto el Cl urea es menor que el Índice de Filtrado Glomerular, sin embargo cuando

este cae de 15ml/mto y por el alto flujo urinario de las nefronas remanentes, la

reabsorción de urea disminuye tanto que el Cl urea se aproxima al Índice de Filtrado

Glomerular(ARIAS I.M. 2005).

La sangre transporta proteína para uso por las células de todo el cuerpo. Después de

que las células usan la proteína, los desechos restantes se devuelven a la sangre en

forma de urea, un compuesto que contiene nitrógeno. Los riñones sanos retiran la

urea de la sangre y la envían a la vejiga en la orina. Si los riñones no funcionan bien,

la urea se quedará en la sangre.

Un decilitro de sangre normal contiene de 7 a 20 miligramos de urea. Si la

concentración de urea en la sangre pasa de 20 mg/dL, es posible que los riñones no

estén funcionando a máxima capacidad. La deshidratación y la insuficiencia cardíaca

son también posibles causas del aumento de la concentración de urea en la sangre.

3.2. Urea Urinario

La Urea (del griego ούρον, orina) es un compuesto químico cristalino e incoloro, de

fórmula CO(NH2)2. Se encuentra abundantemente en la orina y en la materia fecal.

Es el principal producto terminal del metabolismo de proteínas en el hombre y en los
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demás mamíferos. La orina humana contiene unos 20g por litro, y un adulto elimina

de 25 a 39g diariamente.

En cantidades menores, está presente en la sangre, en el hígado, en la linfa y en los

fluidos serosos, y también en los excrementos de los peces y muchos otros animales.

También se encuentra en el corazón, en los pulmones, en los huesos y en los órganos

reproductivos así como el semen. La urea se forma principalmente en el hígado como

un producto final del metabolismo. El nitrógeno de la urea, que constituye el 80% del

nitrógeno en la orina, procede de la descomposición de las células del cuerpo pero,

sobre todo, de las proteínas de los alimentos. La urea está presente también en los

hongos así como en las hojas y semillas de numerosas legumbres y cereales.

Es soluble en agua y en alcohol, y ligeramente soluble en éter. Se obtiene mediante la

síntesis de Wöhler, que fue diseñada en 1828 por el químico alemán Friedrich

Wöhler, y fue la segunda sustancia orgánica obtenida artificialmente, luego del

oxalato de amonio.

3.3. KT/V Semanal de Urea

En el contexto de la hemodialisis, Kt/V es un auténtico número sin dimensiones ése

puede ser el usar derivado Teorema del π de En medicina, Kt/V es un número usado

para cuantificar hemodialisis y diálisis peritoneal suficiencia del

tratamiento(DAUGIRDAS 2007.).

 K - separación del dialyzer de urea.

 t - tiempo de la diálisis.

 V - total del paciente agua del cuerpo.

Buckingham. En diálisis peritoneal, es sin dimensiones solamente por la definición.
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Fue desarrollado cerca Gotch franco y Juan Sargent como manera para medir la dosis

de la diálisis cuando analizaban los datos del estudio cooperativo nacional de la

diálisis. En hemodialisis la fundación nacional del riñón de los E.E.U.U. Kt/V la

blanco es 1.3, de modo que una pueda ser segura que la dosis entregada es por lo

menos 1.2. En diálisis peritoneal la blanco es 2.0/week(VALDÉS 2006).

Para calcular Kt/V semanal (para la diálisis peritoneal) KD tiene que estar en los

litros/día. Semanal Kt/V es definido por la ecuación siguiente:

Cálculo de la Muestra

Asuma:

 CB medio = 22.817 mmol/L

 CD = 17.524 mmol/L

 VD = 3.75 L por intercambio o 15 L/day.

Entonces cerca Ecuación 6d KD es: ³ /s o 8.00 ml/min o 11.52 l/day de 1.3334e−07

m.Kt/V y el Kt/V semanal cerca Ecuaciones 7a y 7b sea respectivamente así:

0.45978 y 1.9863.

3.4. La Creatinina Sérica

La creatinina es una sustancia de desecho en la sangre que proviene de la actividad

muscular. Normalmente los riñones la eliminan de la sangre, pero cuando la función

renal disminuye, el nivel de la creatinina aumenta. El nivel de creatinina indica al

médico qué también están funcionando sus riñones(FLISER D 2001).

La creatinina se mide mediante la reacción de Jaffé utilizando la reacción de la

creatinina con el picrato alcalino originando un color amarillento-anaranjado

conocido como complejo de Janowsky. Otros compuestos endógenos ausentes en la

orina pero presentes en plasma (como proteínas, cetonas, cetoácidos, glucosa y otros
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azúcares, bilirrubina, ácidos grasos, uratos y urea a concentraciones elevadas) y

exógenos, como cefalosporinas, 5-fluorocitosina fenilacetilurea y los metabolitos del

metanol, interfieren en mayor o menor medida con la formación de cromógenos de

características similares al complejo de Janowsky, y en consecuencia, sobrevaloran

la creatinina plasmática. Como en la orina no existen los compuestos citados, el

aclaramiento de creatinina en un sentido estricto sería menor que el Filtrado

Glomerular Real(SANTOS F 2006).

3.5.  Creatinina Urinaria

Esta prueba estima la concentración de creatinina en orina y ayuda a proporcionar un

resultado de proteína exacto.

Los valores de la creatina en orina (muestra de 24 horas) pueden fluctuar de 500 a

2.000 mg/día. Los resultados son altamente dependientes de la edad y de la cantidad

de masa corporal magra.

Los resultados anormales de la creatinina en orina y de la depuración de creatinina a

menudo son inespecíficos, pero pueden deberse a cualquiera de las siguientes

afecciones(MÁLAGA S 2005):

 Glomerulonefritis.

 Dieta rica en carne.

 Insuficiencia renal.

 Distrofia muscular (etapa tardía).

 Miastenia grave.

 Azotemia prerrenal.

 Pielonefritis.

 Flujo sanguíneo renal reducido (como en shock o insuficiencia cardíaca

congestiva).

 Rabdomiólisis.

 Obstrucción de las vías urinarias.



52

3.6.  Clearance de Creatinina

Se utiliza para evaluar la función renal, particularmente la forma en que los riñones

excretan la creatinina y por ende los productos del metabolismo de las proteínas. Se

utiliza además para controlar la progresión de la terapéutica en las afecciones renales.

Antes del examen no se debe ingerir comidas copiosas el día anterior a la prueba, ni

tampoco efectuar ejercicios físicos intensos.

Valores normales: para individuos de 20 años:

 Hombres 90 ml por minuto por cada 1.73 m2 de superficie corporal.

 Mujeres 84 ml por minuto por cada 1.73 m2 de superficie corporal.

En personas de más edad disminuye la cantidad de mililitros en alrededor de 6 ml por

minuto por cada década. Los valores disminuidos pueden indicar: Glomerulonefritis

aguda o crónica, Necrosis tubular aguda del riñón, Nefroesclerosis, Pielonefritis

bilateral crónica, Insuficiencia cardíaca congestiva, Riñón poliquístico bilateral.

Deshidratación, Tuberculosis renal, Tumores malignos renales, Obstrucción ureteral bilateral,

Disminución del flujo arterial renal por shock u Obstrucción de las arterias renales.

Entre los medicamentos que pueden alterar los resultados están: la Fursemida;

Diuréticos tiacídicos; Aminoglicósidos; Anfotericina B.

Otros factores que pueden alterar los resultados es la ingestión excesiva de proteínas

en la dieta antes de la prueba; ejercicio físico violento; fallas en la recolección de las

muestras de orina y su acondicionamiento.

3.6.1 Valor del Aclaramiento de Creatinina

La creatinina se produce a ritmo constante y se filtra libremente por el glomérulo, por

lo que conociendo la creatinina sérica, la creatinina urinaria y el volumen de diuresis
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se calcula el aclaramiento de creatinina para estimar el Filtrado Glomerular. Esta

fórmula resuelve el problema de la variación interindividual dependiente de la masa

muscular que produce la creatinina plasmática.

Los principales problemas son la recogida de la orina y la variación en la secreción

tubular, que pueden infra o sobreestimar el Filtrado Glomerular. La recogida

incorrecta de la orina hace impreciso el cálculo del aclaramiento de creatinina. El

coeficiente de variación en la excreción de creatinina llega a ser hasta del 70%,

mientras que si se eliminan los errores en la recogida varía entre un 3% y un 14%.

Una fracción sustancial de la excreción de creatinina por el riñón se debe a la

secreción tubular proximal de tal manera que el aclaramiento de creatinina en

individuos normales excede al de inulina en un 10 - 40% y, así, el cociente entre el

aclaramiento de creatinina respecto al de inulina varía de 1,1 a 1,4.

En los pacientes con Insuficiencia Renal Crónica grave esta ratio puede alcanzar 2,5,

indicando que hasta un 60% de la creatinina urinaria deriva de la secreción tubular.

La ratio del aclaramiento de creatinina al FG determinado simultáneamente es casi

siempre mayor de la unidad y se incrementa según desciende el FG hasta

aproximadamente 1,7 para un Filtrado Glomerular de 20 ml/min, para descender

posteriormente.

Además, hay una marcada variabilidad inter e intraindividual en la magnitud de la

secreción de creatinina lo que hace imposible predecir los cambios en el Filtrado

Glomerular a partir de cambios en el aclaramiento de creatinina. Debido a la

secreción tubular, en situación de Insuficiencia Renal Crónica Avanzada, el

aclaramiento de creatinina sobreestima el Filtrado Glomerular, con tal variación que

hace imposible aplicar ningún factor corrector para conocerlo.

Cambios sistemáticos y progresivos en la secreción tubular de creatinina en cada

paciente conduce a una infra o sobreestimación de la variación del Filtrado

Glomerular. Por estos motivos la creatinina y su aclaramiento no son buenos



54

métodos para valorar la progresión de la insuficiencia renal. En general, el

aclaramiento de creatinina indica el límite superior del Filtrado Glomerular.

3.6.2 Fórmulas para Determinar el Filtrado Glomerular

Numerosos estudios indican que el error de predecir el Filtrado Glomerular a partir

de ecuaciones que incluyen la creatinina plasmática es menor que el error que se

produce al medir el aclaramiento de creatinina, no sólo por los errores en la recogida

de orina sino también por las variaciones diarias en el Filtrado Glomerular y en la

secreción de creatinina.

Se han desarrollado numerosas fórmulas para estimar el aclaramiento de creatinina a

partir de la concentración de la creatinina plasmática. En todas ellas se considera el

inverso de la creatinina plasmática como la variable independiente con mayor peso

para calcular el Filtrado Glomerular. La variabilidad en la creatinina sérica

representa un 80% de la Variabilidad del Filtrado Glomerular(SANTOS F 2006).

Las fórmulas incluyen el peso o la altura, el sexo, la edad, la raza y otras variables

multiplicadas por distintos factores de corrección. Estas fórmulas se basan en la idea

de que la excreción de creatinina es constante e igual a la producción de creatinina,

que, a su vez, es proporcional a la masa muscular, y se puede estimar a partir de la

edad, sexo y peso del individuo. La fórmula más simple, y la más utilizada hasta

ahora ha sido la de Cockcroft y Gault.

Esta ecuación se derivó del estudio de 249 pacientes sin enfermedad renal y se

diseñó para predecir el aclaramiento de creatinina. Aunque presentaba buena

correlación con el Filtrado Glomerular calculado con iothalamate y con 99Tc-DTPA,

sobrestimaba el Filtrado Glomerular en los valores bajos y presentaba gran

dispersión de los datos. Además de sobrestimar el Filtrado Glomerular en hasta un

23%, el cálculo mediante la fórmula de Cockcroft-Gault presenta una alta

variabilidad. Sin embargo, el aclaramiento de creatinina con recogida de orina de 24
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horas es menos preciso para estimar el Filtrado Glomerular (variabilidad 22%) que la

estimación mediante la fórmula de Cockcroft (variabilidad 10%)(BH. 2002).

3.7. Clearance de Creatinina con Bloque Tubular con Cimetidina

Los pacientes se tienen que encontrar clínicamente estables, sin evidencia ecográfica

de uropatia obstructiva. El protocolo del estudio consiste en la determinación basal

del clearance de creatinina en dos horas, previo un periodo de 12 horas de ayuno con

suspensión de la totalidad de la medicación crónica y abundante hidratación oral.

Durante la realización del estudio los pacientes permanecieron en reposo,

manteniendo la hidratación oral para obtener una diuresis mínima de 100 ml/h y en

ayuno para sólidos.

Al finalizar el mismo se obtuvo una muestra de sangre para la determinación de

creatinina y Cistatina C sérica. Se procedió a la recolección de la totalidad de la orina

producida en dicho periodo se midió el volumen y se determino la creatininuria.

Al concluir en primer clearence, se administro cimetidina (5mg/kg) en forma de bolo

Endovenosa, aguardándose un periodo de 30 minutos; pasado este lapso se realizo un

segundo clearence de creatinina modificado con cimetidina (Clcr) bajo las mismas

condiciones del basal.

Se calculó el clearence de creatinina basal y postcimetidina según: OxV/P:

O: creatinina en orina(mg/dL)

V: volumen de orina (ml/min)

P: creatinina en plasma (mg/dL)

Se estimo la función renal con las siguientes ecuaciones:

1. Ecuacion de Cockroft-Gault
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= (140-edad) x peso corporal / 72 x creatinina sérica (mg/dL) x0.85 para sexo

femenino.

2. Ecuación MDRD abreviada

= 186 x creatinina sérica (-1.154) x edad (-0.203)(x 0.742 para sexo femenino, x

1.212 para etnia negra).

3. Ecuación de Larsson

= 77.24 x (Cistatina C); (-1.2623).

4. Ecuación de Hoek.

= (-4.32) + (80.35 x 1/Cistatina C).

En todas las fórmulas la edad se expresa en años, el peso corporal en Kg y todos los

datos fueron corregidos por 1.73m2 de superficie corporal.

Las correlaciones para asociaciones entre variables fueron realizadas según

coeficiente de Pearson. Las comparaciones entre clearence de creatinina y las

distintas ecuaciones fueron realizadas con el análisis de Bland-Altman. Las

determinaciones de Cistatina C fueron realizadas por inmunoturbidimetria

automatizada (dako). En auto analizador Hitachi 917. Las determinaciones de

creatinina sérica y urinaria fueron realizadas con el método colorimétrico de Jaffé

(Roche) en auto analizador Hitachi 917.

3.8. Cálculo del Filtrado Glomerular por el Promedio del Clearance de Urea y

Clearance de Creatinina

El aclaramiento de cualquier sustancia que se elimine por vía renal es el resultado de

dividir la cantidad de esta sustancia eliminada por orina (U sustancia x V volumen

orina) entre su concentración plasmática (P sustancia).
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Para la creatinina en particular y teniendo en cuenta lo que acabamos de exponer,

debemos hacer una recogida de orina de períodos largos, tres horas como mínimo,

pero preferiblemente de 12 o mejor 24 horas haciendo una extracción de sangre el

mismo día de la recogida de orina. Su cálculo se hace con la siguiente fórmula:

Cru = concentración urinaria de creatinina expresada en

mg/dl.

V = volumen de orina en tiempo de recogida expresado en ml/min.

Crpl = concentración plasmática de creatinina expresada en mg/dl.

Si hacemos aclaramientos de 24 horas, V sería el resultado de dividir el volumen

urinario entre 1.440 (24 x 60) que son los minutos que tiene un día, a su vez

resultado de transformar las 24 (horas) en minutos. Si el aclaramiento fuera de 12

horas habría que dividir el volumen urinario eliminado durante esas 12 horas por

720, que son los minutos que hay en 12 horas, y si fuera de 3 horas se dividiría el

volumen por 180.

3.9. Cálculo de Filtrado Glomerular con Recolección de Orina

La capacidad de eliminación de la creatinina es un examen que compara el nivel de

creatinina en la orina con el nivel de creatinina en la sangre, generalmente sobre

la base de valoraciones hechas a una muestra de orina de 24 horas y a una muestra de

sangre que se toma al final del período de 24 horas. La depuración o capacidad de

eliminación a menudo se mide como mililitros/minuto (ml/min)(HERNÁNDEZ

2006).

Debido a que la creatinina se encuentra en concentraciones estables en plasma, es

filtrada libremente, no se reabsorbe y es secretada en forma mínima por los

riñones, la capacidad de eliminación se utiliza para estimar la tasa de filtración

glomerular (GFR, por sus siglas en inglés), el estándar por medio del cual se evalúa

la función renal.
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Generalmente se necesita una muestra de orina de 24 horas y, ocasionalmente, se

pueden recoger muestras de orina a las 6 ó 12 horas en forma alternada.

Si es necesario, el médico le solicita a la persona la suspensión medicamentos que

pueden interferir con el examen(GÓMEZ 2006).

 El día 1: la persona debe orinar en la taza de baño al levantarse en la mañana.

 Luego, recoger toda la orina en un recipiente especial durante las siguientes

24 horas.

 El día 2: la persona debe orinar en el recipiente en la mañana al levantarse.

 Tapar el recipiente y guardarlo en el refrigerador o en un sitio fresco durante

el período de recolección. Se debe marcar el recipiente con el nombre, fecha,

hora de terminación y retornarlo de acuerdo con las instrucciones.

En Bebés:

Es necesario lavar completamente el área alrededor de la uretra y abrir una bolsa

colectora de orina (bolsa plástica con una cinta adhesiva en un extremo) y luego

colocar la bolsa sobre el bebé. A los niños se les puede introducir todo el pene dentro

de la bolsa adhiriendo la cinta adhesiva a la piel; a las niñas se les adhiere la bolsa

sobre los labios mayores. El pañal se coloca de la manera usual sobre la bolsa que ha

quedado asegurada.

Es posible que se tenga que repetir el procedimiento, ya que los bebés activos pueden

mover la bolsa. Se recomienda revisar al bebé frecuentemente y cambiar la bolsa

después que éste haya orinado en ella. Finalmente, se vierte la muestra de orina en un

recipiente y se lleva al médico o al laboratorio tan pronto como sea posible después

de terminar de recogerla(BUSTOS 2007).
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En Adultos o Niños:

La sangre se extrae de una vena, usualmente de la parte interior del codo o del dorso

de la mano. El sitio de punción se limpia con un antiséptico y luego se coloca una

banda elástica alrededor del antebrazo con el fin de ejercer presión y hacer que las

venas se llenen de sangre.

Luego, se introduce una aguja en la vena y se recoge la sangre en un frasco

hermético o en una jeringa. Durante el procedimiento, se retira la banda para

restablecer la circulación y, una vez que se ha recogido la sangre, se retira la aguja y

se cubre el sitio de punción para detener cualquier sangrado.

En los bebés o niños pequeños, el área se limpia con un antiséptico y se punza con

una aguja o lanceta puntiaguda. La sangre se puede recoger en una pipeta (tubo

pequeño de vidrio), en una lámina de vidrio, sobre una tirilla de examen o en un

recipiente pequeño. Finalmente, se puede aplicar un vendaje en el sitio de la punción

si hay algún sangrado.

Tanto la sangre como la orina serán examinadas en el laboratorio.

La capacidad de eliminación de la creatinina es una medida de la tasa de filtración

glomerular, es decir, del volumen de filtración realizado por los riñones por minuto.

Los niveles de creatinina en suero y en orina se miden simultáneamente junto con el

volumen de orina durante 24 horas y luego se calcula la tasa de eliminación o

depuración de la creatinina.

Para el cálculo se emplea un factor de corrección de acuerdo con el tamaño del

cuerpo. La capacidad de eliminación de la creatinina parece disminuir con la edad (a

cada década corresponde una disminución de alrededor de 6,5 ml/min. /1,73 m2).
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La creatinina se emplea para este propósito, debido a que está normalmente presente

en el cuerpo y porque muy poca creatinina es reabsorbida después de ser filtrada. La

cantidad de filtración realizada en los riñones depende de la cantidad de sangre que

pasa a través de los glomérulos y a la capacidad de éstos para actuar como filtros.

Debido a que una pequeña cantidad de creatinina es secretada por los túbulos renales,

la capacidad de eliminación de la creatinina no es exactamente equivalente a la tasa

de filtración glomerular. De hecho, la capacidad de eliminación de la creatinina

generalmente sobreestima dicha tasa, lo cual es particularmente válido en pacientes

con insuficiencia renal avanzada, en los que el porcentaje de la creatinina secretada

en la orina constituye un porcentaje mayor de la creatinina total en la orina.

Los resultados anormales son inferiores a las mediciones normales de la tasa de

filtración glomerular (GFR) y pueden indicar:

 Necrosis tubular aguda.

 Insuficiencia cardíaca congestiva.

 Deshidratación.

 Glomerulonefritis.

 Isquemia renal (deficiencia de sangre).

 Shock.

 Uropatía obstructiva aguda bilateral.

 Síndrome nefrítico agudo.

 Insuficiencia renal aguda.

 Insuficiencia renal crónica.

 Enfermedad renal en estado terminal.

 Glomerulonefritis rápidamente progresiva (semilunar).

 Tumor de Wilms.
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3.10. Cálculo de FG por Fórmulas Derivados de la Creatinina Plasmática

Modificado por Parámetros Antropométricos y Nutricionales

Los pacientes con insuficiencia renal son un grupo de alto riesgo nutricional. En los

pacientes con insuficiencia renal aguda (IRA) el aporte energético debe ser de 30-40

kcal/kg de peso corporal, con un aporte proteico de 0,8- 1 g/kg de peso ideal, que

aumenta al normalizarse el filtrado glomerular. Con respecto al potasio es preciso

limitar la ingesta 30-50 mEq/ día y de sodio a 20-40 mEq/ día en fase oligúrica,

reemplazando las pérdidas en la fase diurética(STEVENS LA 2006).

Con respecto a los pacientes con insuficiencia renal crónica (IRC), se debe

recomendar una dieta controlada en proteínas (0,75-1 g/kg/día) en estos pacientes.

Las dietas bajas en proteínas (<0,6 g/kg/día) no están justificadas ya que la mejoría

en el filtrado glomerular es mínima y la repercusión sobre la situación nutricional lo

desaconseja (evidencia A). En los pacientes en hemodiálisis los requerimientos

calóricos son de 35 Kcal/kg/día en situación basal. El objetivo proteico es alcanzar

un aporte de 1,2-1,4 g/Kg día de proteínas. La necesidad de agua depende de la

diuresis residual, a lo que se puede añadir 500-800 mL al día. El aporte de sodio debe

limitarse a 60-100 meq al día, debiendo reducirse al mínimo el aporte de agua y

sodio en pacientes anúricos. El aporte de potasio no suele sobrepasar 1

meq/kg/día(STEVENS LA 2006).

Los pacientes en diálisis peritoneal tienen una serie de peculiaridades en cuanto a los

requerimientos. El aporte de proteínas es mayor, aproximadamente de 1,5 g/Kg/día.

Las calorías procedentes de los hidratos de carbono, que son aproximadamente el

60% del total deben incluir la glucosa que aporta el líquido dializador. Otra

diferencia fundamental es la mayor liberalización de la dieta de estos pacientes, al

realizarse diálisis diaria. La ingesta de potasio se puede aumentar a 2000-3000

mg/día. Las perdidas de vitaminas hidrosolubles son menos llamativas.
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La función renal juega un papel en la regulación del equilibrio ácido–base, balance

hidroeléctrico, metabolismo fosfocálcico y balance nitrogenado. Por ello, la

insuficiencia renal aguda (IRA) o crónica (IRC) afectan de una manera especial la

situación metabólica nutricional de los pacientes.

Los pacientes con IRC presentan una alta prevalencia de malnutrición calórico-

proteica, con alteración del compartimiento graso y proteico, así como una profunda

alteración de las proteínas séricas. Diferentes estudios han demostrado la relación

entre el mantenimiento de un buen estado nutricional con una menor morbilidad en

estos pacientes, recomendándose, aún existiendo una buena situación nutricional,

monitorizarlos cada 6 meses si su edad es inferior a 50 años y cada 3 meses en

mayores de 50 años. Desde hace décadas se han utilizado dietas restrictivas en

proteínas para aliviar los síntomas urémicos, que además han probado su capacidad

de disminuir la progresión de la perdida de la función renal. El desarrollo de la

hemodiálisis y la diálisis peritoneal ha supuesto un aumento en la supervivencia de

estos pacientes con una clara mejoría de la calidad de vida, estos avances hacen que

los requerimientos nutricionales sean específicos en función del tratamiento recibido.

Revisaremos sucesivamente los problemas nutricionales de los pacientes con IRA o IRC

así como las herramientas utilizadas en su valoración, así como las recomendaciones

dietéticas y de soporte nutricional avanzado que existen en la literatura.

3.11. Fórmula del MDRD. (Modificación de la Dieta en la Enfermedad Renal)

FÓRMULA MDRD ABREVIADA O MODIFICADA DE LEVEY

(mL/min/1,73 m2).

MDRD = 186 x Crea (mg/dL)-1,154 x EDAD (años)-0,203

x 0,742 (en mujer) x 1,212 en raza negra.

Levey y colegas. Comunicaron que la ecuación 7 derivada del estudio MDRD (que

incluyó 1.070 pacientes), fue más precisa para estimar el Filtrado Glomerular que el

Clearance de creatinina medido o el estimado por CG. La ecuación se ha validado en
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pacientes con Insuficiencia Renal Crónica Grave y Terminal y Trasplantados

Renales, pero no incluyó pacientes con Función Renal Normal. Otro estudio comparó

ésta fórmula con una más sencilla del estudio MDRD, que sólo incluía 4 variables

(MDRD-4) pero que presentaba precisión y sesgo similar a ecuaciones más

complejas del estudio MDRD, por lo que se concluyó que ésta podría ser la ecuación

recomendada para estimaciones generales de la Tasa Filtración

Glomerular(HERNÁNDEZ 2006).

3.12. Estudios Isotópicos (Gammagrafía y Renograma)

Los Estudios Isotópicos (gammagrafía y renograma) tienen una faceta morfológica

muy importante. Su mayor utilidad está en el diagnóstico diferencial del fracaso renal

agudo en los casos de anuria u oligoanuria muy intensa (disminución muy importante

de la cantidad de orina producida por los riñones). En esta situación los estudios

isotópicos no son invasivos ni peligrosos y permiten diagnosticar perfectamente si la

situación es consecuencia de un problema arterial, del propio riñón o de las vías

urinarias (obstrucción o fístula urinaria).

3.13. La Ecografía

La Ecografía debería ser la técnica rutinaria para todo paciente con afectación renal.

El tamaño y ecogenicidad del riñón indican la antigüedad de la enfermedad renal y

normalmente permiten distinguir con gran fiabilidad si existe un problema de las

vías. En ocasiones proporcionan un dato tan elemental como imprescindible: saber si

existe o no riñón y donde está localizado(HERNÁNDEZ 2006).

3.14. Las Técnicas Radiológicas

Las Técnicas Radiológicas están en constante perfeccionamiento, lo que, unido a la

radiología intervencionista, hace de la radiología una de las especialidades más

eficaces de la actualidad.
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Desde el punto de vista del paciente con sospecha de enfermedad renal, puede ser útil

la urografía intravenosa (UIV), la tomografía axial computarizada (TC) y la

resonancia magnética nuclear (RMN), además de las radiografías simples de tórax y

abdomen que son útiles en el estudio general de un paciente.

3.15. La Biopsia Renal

La Biopsia Renal consiste en obtener un fragmento minúsculo de riñón y estudiarlo.

El método más utilizado es la punción percutánea guiada por ecografías que nos

proporciona gran seguridad. En esta modalidad sólo se utiliza anestesia local y el

paciente únicamente necesita estar ingresado 24-48 horas. En algunas situaciones,

como pacientes muy nerviosos, la biopsia se realiza quirúrgicamente, con

lumbotomía mínima y anestesia general.

Esta técnica tiene ventajas reales, como poder tomar biopsia del músculo y de la

grasa peri-renal, poder tomar suficiente material para estudiar el riñón con todas las

técnicas histológicas necesarias y estar seguro de que el trozo obtenido pertenece a la

corteza, lugar donde están los glomérulos y los tubos contorneados proximales y

distales. Tiene otras ventajas, como que el control de las complicaciones quirúrgicas

es más eficaz, ya que por ejemplo una hemorragia se controlaría en el momento. Pero

tiene los inconvenientes de una cirugía, anestesia incluida. En todos los casos, el

material obtenido debe ser estudiado con tres técnicas: Microscopía normal,

Inmunofluorescencia y Microscopía electrónica(ESPINO M 2006).

En la biopsia renal solo examinamos uno, dos o tres cilindros de tejido renal, que se

obtienen aleatoriamente. Por tanto, la biopsia sólo está indicada en enfermedades

bilaterales y difusas, como las glomérulo-nefritis o los fracasos renales agudos

parenquimatosos. También estará indicada si, de un mejor diagnóstico, se deduce un

mejor tratamiento. No estaría indicada sólo para que el médico tenga la satisfacción

de comprobar su diagnóstico.
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CAPÍTULO IV

4. UBICACIÓN FÍSICA DEL HOSPITAL “CARLOS ANDRADE

MARÍN”

4.1 Aspecto Geográfico

Los primeros trabajos de construcción del Hospital se iniciaron en 1958 ocupando

una superficie de 41.829.24 metros cuadrados, área que formaba parte de la antigua

Quinta Miraflores, pues quedando así ubicado en la actualidad entre las Avenidas 18

de Septiembre. Av. Portoviejo, Av. Universitaria y Calle Ayacucho(IESS 2008).

4.2 Misión de la Institución

Es la unidad de mayor complejidad de la red de Servicios de Salud de Seguridad

Social, regidas por políticas y normas dictaminadas por el Consejo Directivo, sobre

la base de los principios de solidaridad, obligatoriedad, universidad, equidad,

eficiencia, subsidiaridad y suficiencia para brindar servicios médicos integrales,

éticos, especializados y actualizados mediante la utilización de tecnología de punta y

capacitación continua, en beneficio de la calidad de atención y la satisfacción de las

necesidades de los jubilados, afiliados y usuarios del Seguro General de Salud

Individual y Familiar.

4.3 Visión de la Institución

Para el año 2010 el Hospital “Carlos Andrade Marín” será un Hospital líder en la

atención de salud a nivel nacional e internacional, con autonomía económica y

administrativa, enmarcada en los principios legales del Instituto Ecuatoriano de

Seguridad Social, con un modelo de organización dentro del Sistema de Salud, que

preste asistencia Integral y especializada. Lograra excelencia en sus servicios para

satisfacer y superar las necesidades y expectativas de sus clientes internos y externos

con el uso racionalizado de los recursos disponibles.
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4.4 Característica de Organización Administrativa

El Hospital “Carlos Andrade Marín”, cuenta con una excelente Infraestructura de

Organización Administrativa que permite considerarla como una de las mejores del

país en lo que respecta a Hospitales. Esta administración facilita el servicios de

vinculación hacia los pacientes, ya que estos pueden ser atendidos en los diferentes

Departamentos en los que esta dividida la Institución.

4.5 Servicios que presta la Institución

4.6 Datos Estadísticos de cobertura

El Instituto Ecuatoriano de Seguridad Social, tiene una cobertura de 1’641.922

afiliados a nivel Nacional, en el cual la Provincia de Pichincha le corresponde un

porcentaje de 39%.

AREA DE SALUD PRESTAMOS OTROS SERVICIOS

 Consulta
Médica
 Medicina
General
 Medicina
Interna
 Odontología
 Etc.

 Hipotecario
 Quirografario
 Prendario

 Fondo de
Reserva
 Cesantía

EL HOSPITAL “CARLOS ANDRADE
MARÍN”
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Gráfico 1

Fuente: Departamento de Estadística del Hospital Carlos Andrade Marín

4.7 Características Geo-Física del Hospital

El Hospital de edifico con una estructura a desnivel porque el terreno así lo permitió

ocupando 12.550 metros cuadrados y la construcción se realizo por etapas dando un

total de área física de 40.662 metros cuadrados.
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1.8. Organigrama Estructural.

IESS – HOSPITAL DE NIVEL III
ORGANIGRAMA ESTRUCTURAL
FUENTE: RESOLUCIÓN No.C.l. 056

HOSPITAL III
GERENCIA GENERAL

GENERAL
COMITÉ DE HISTORIAS CLÍNICAS

COMITÉ DE FARMACOLOGÍA

COMITÉ DE BIO - ÉTICA

COMITÉ DE ABASTECIMIENTOS

COMITÉ EJECUTIVO

GERENCIA DE INVESTIGACIÓN Y
DOCENCIA

SUBGERENCIA DE SERVICIO
AL ASEGURADO

GERENCIA DE MEDICINA CRÍTICA

SUBGERENCIA DE URGENCIAS

CENTRO DE TRAUMA

ASISTENCIA
ADMINISTRATIVA

 Área de Anestesiología
 Área de Cuidados Intensivos

 Área de Urgencias

CENTRO DE RECUPERACIÓN
POST ANESTÉSICA

UNIDAD DE
ENFERMERÍA

GERENCIA DE AUXILIARES DE
DIAGNÓSTICO Y TRATAMIENTO

UNIDAD DE
ENFERMERÍA

Áreas de Especialidad en:
 Anatomía Patológica.
 Patología clínica.
 Imagenecología.
 Medicina Nuclear.

CENTRO DE HEMOTERAPIA

CENTRO DE DIÁLISIS

ASISTENCIA
ADMINISTRATIVA

SUBGERENCIA DE SERVICIOS
GENERALES

SERVICIO DE DIETÉTICA Y
NUTRICIÓN

SERVICIO DE ESTERILIZACIÓN

SERVICIO DE LAVANDERÍA

SERVICIO DE AMBULANCIA
Y TRANSPORTE

SERVICIO LIMPIEZA Y
MANTENIMIENTO DE EDIFICIOS

SERVICIO DE SEGURIDAD Y
GUARDIANÍA

SUBGERENCIA FINANCIERA

UNIDAD DE FACTURACIÓN Y
CONSOLIDACIÓN DE COSTOS

UNIDAD DE PRESUPUESTO Y
CONTABILIDAD

UNIDAD DE RECAUDACIÓN Y
PAGOS

SUBGERENCIA DE AMBULATORIO

 Especialidades: Cínicas.
Quirúrgicas y Materno Infantil
 Área de Estomatología

Áreas de Especialidad en:
 Ginecología y Obstetricia
 Pediatría – Cirugía Pediátrica

CENTRO DE REHABILITACIÓN

SUBGERENCIA DE CUIDADO
MATERNO - INFANTIL

SUBGERENCIA DE CLÍNICA

Áreas de Especialidad en:
 Alergología, Cardiología, Dermatología,

Endocrinología, Gastroenterología, Geriatría,
Hematología, Infectología, Medicina Interna,
Nefrología, Neumología, Neurología,
Oncología y Salud Mental.

SUBGERENCIA DE CIRUGÍA

CENTRO QUIRÚRGICO Y DE CIRUGÍA DEL
DÍA

CENTRO DE QUEMADOS

CENTRO DE ALTO RIESGO OBSTÉTRICO

CENTRO DE NEONATOLOGÍA

Unidad de Enfermería

Asistencia Administrativa

Áreas de Especialidad en:
 Cardiovascular, Cabeza y Cuello, Cirugía

General, Plástica y Reconstructiva, Vascular
Periférica, Torácica, Coloproctología,
Neurocirugía, Oftalmología,
Otorrinolaringología, Urología, Traumatología
y Ortopedia.

GERENCIA DE HOSPITALIZACIÓN Y
AMBULATORIO
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VI. HIPÓTESIS

6.1. Hipótesis General

 La Determinación sérica de Cistatina C, tiene mayor precisión para valorar la

Tasa de Filtración Glomerular (TFG) con relación al Aclaramiento de

Creatinina en Suero , Orina y Urea Sérica en pacientes con Insuficiencia

Renal atendidos en el Servicio de Nefrología del Hospital “Carlos Andrade

Marín” de la Ciudad de Quito.

6.2. Hipótesis Específicas

 La realización del Examen de Laboratorio permite detectar de manera

confiable la especificidad de la Prueba bioquímica de la Cistatina C en los

pacientes con Insuficiencia Renal.

 La Estimación del Filtrado Glomerular que se realiza habitualmente mediante

la Medición del Nivel de Depuración de Creatinina en Suero y Orina de 24

/horas, no refleja adecuadamente la Función Renal

 Las condiciones del paciente tanto como en la edad y el sexo en la toma de

muestra afectan en las variaciones de la Cistatina C influyendo directamente

en el momento de estimar la Tasa de Filtración Glomerular.

 El Método de la Urea y Creatinina aplicados en el funcionamiento del Filtrado

Glomerular no son tan eficaces como la Cistatina C al momento de estimar la

Función Renal.
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VII. VARIABLES Y SU OPERACIONALIZACIÓN

7.1 Variables

7.1.1 Variable Independiente

La Cistatina C como Nuevo Indicador de Función Renal.

7.1.2 Variable Dependiente

Valoración de la Tasa de Filtración Glomerular.

7.2 Indicadores

 Concentración de orina por volumen.

 Cistatina C sérica.

 Creatinina y urea.

 Depuración de Creatinina en orina.

 Presencia de Sangre en la orina.

 Presencia de Glucosa en la orina.

 Sexo, Edad.

 Concentraciones séricas de Urea y Creatinina.

 Velocidad de la Filtración Glomerular.

7.3 OPERACIONALIZACIÓN DE VARIABLE DE LAS HIPÓTESIS
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H. E. 1:

 La realización del Examen de Laboratorio permite  detectar  de manera confiable la especificidad de la Prueba bioquímica de la

Cistatina C en los pacientes con Insuficiencia Renal.

VARIABLES CONCEPTOS DIMENSIONES INDICADORES ITEMS TÉCNICA

VARIABLE
INDEPENDIENTE:

Especificidad de la
Prueba Bioquímica de
la Cistatina C.

Es la probabilidad de
que una prueba defina
de forma correcta la
función renal en
pacientes con posible
Nefropatía que no
puede ser detectada
con los marcadores
convencionales en la
realización de la
estimación de la TFG.

Probabilidad de las
Nefropatías no
detectadas por
marcadores
convencionales.

Cistatina sérica

Creatinina y urea

Depuración de
Creatinina en
orina.

Cuál de estas pruebas
bioquímicas se ha
realizado? ¿Por qué?

Pruebas Bioquímicas

VARIABLE
DEPENDIENTE

Pacientes con
Insuficiencia Renal

Personas que
presentan  daño
permanente e
irreversible de la
función de los riñones

Daños de la Función
Renal.

Niveles de Urea y
Creatinina Sérica Cuál es la causa por la

que se da la
Insuficiencia Renal?
¿Por que?

Pruebas Bioquimicas.
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