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RESUMEN
La enfermedad renal crénica se define por la presencia, ya sea de lesiones renales o por el

descenso de la tasa de filtracion glomerular durante mas de tres meses de evolucion, este
puede clasificarse en cinco estadios. El dafio renal agudo sucede cuando los rifiones pierden,
de forma repentina, la capacidad de filtrar los desechos de la sangre. Un biomarcador es una
molécula bioldgica que se encuentra en la sangre, otros liquidos o en tejidos del cuerpo, la
presencia de estos es un signo para un proceso normal o anormal de alguna afeccién o de una
enfermedad. El objetivo de esta investigacion fue analizar nuevas perspectivas sobre los
biomarcadores de dafio renal. Mientras que, la investigacion se basa en la busqueda literaria
mas relevante sobre el tema a tratar. El disefio de la investigacion es documental y el tipo de
estudio es descriptivo y exploratorio. Para poder obtener dicha informacién se utilizé
plataformas como: Google Académico, PubMed, Scielo, ELSEVIER y Medigraphic. Entre
los criterios de inclusion estan los articulos que se encontraron en idiomas como inglés,
portugueés y espafiol. Los articulos tuvieron un periodo de busqueda desde el 2014 hasta el
2022. Entre los factores de riesgo encontrados para llegar a padecer alguna enfermedad por
dafio renal estan la diabetes mellitus tipo 2, la hipertension, asi como el sindrome nefrético,
enfermedades cardiovasculares. Los biomarcadores que son utilizados como forma de
diagnostico para dafio renal son la cistatina C, KIM-1, Creatinina sérica, asi como la

albuminuria.

Palabras clave: Dafio renal, enfermedad renal cronica, biomarcadores, biomarcadores para

dafio renal.



ABSTRACT
Chronic kidney disease is defined by the presence, either of kidney lesions or by a decrease

in the glomerular filtration rate for more than three months of evolution, it can be classified
into five stages. Acute kidney injury occurs when the kidneys suddenly lose their ability to
filter waste from the blood. A biomarker is a biological molecule that is found in the blood,
other fluids or in body tissues, the presence of these is a sign for a normal or abnormal process
of some condition or disease. The objective of this research was to analyze new perspectives
on biomarkers of kidney damage. While, the research is based on the most relevant literary
search on the subject to be treated. The research design is documentary and the type of study
is descriptive and exploratory. In order to obtain this information, platforms such as Google
Scholar, PubMed, Scielo, ELSEVIER and Medigraphic were used. Among the inclusion
criteria are the articles that were found in languages such as English, Portuguese and Spanish.
The articles had a search period from 2014 to 2022. Among the risk factors found to suffer
from a disease due to kidney damage are type 2 diabetes mellitus, hypertension, as well as
nephrotic syndrome, cardiovascular diseases. The biomarkers that are used as a form of

diagnosis for kidney damage are cystatin C, KIM-1, serum creatinine, as well as alouminuria.

Keywords: Kidney damage, chronic kidney disease, biomarkers, biomarkers for kidney
damage
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1. INTRODUCCION

Para la Organizacion Mundial de la Salud (OMS), el dafio renal, conocido como insuficiencia
renal o enfermedad cronica del rifion, es la pérdida gradual de la funcion renal. Entre las
comorbilidades se encuentran la presion arterial alta, la diabetes, el tabaquismo,
enfermedades del corazon y la obesidad (1). Por esa razon se realizd la busqueda de
informacion en bases de datos como Google Académico, PubMed, Scielo, ELSEVIER y
Medigraphic. Donde los articulos fueron seleccionados bajo criterios de inclusion en idioma

inglés, espafiol y portugués.

La enfermedad renal cronica (ERC) es definida por la presencia de lesiones renales o por el
descenso de la tasa de filtracion glomerular durante mas de tres meses de evolucion, este

puede clasificarse en cinco estadios (2).

Una ERC es un problema de salud publica a nivel mundial. En términos generales, la ERC
es el resultado de diferentes alteraciones heterogéneas, las cuales alteran la estructura y la
funcién renal. Segun diferentes estudios epidemioldgicos, se ha podido demostrar que existe

una asociacion entre la exposicion al medio ambiente y el desarrollo y progresion de la ERC
@)

Entre los marcadores de dafio renal se encuentran la proteinuria, conteo de Addis, creatinina
y el filtrado glomerular. Ademas de estos, también son considerados la determinacion de
sodio, de potasio, cloruros y bicarbonato, la determinacion de densidad urinaria, osmolalidad
de la orina, la determinacion del pH urinario, asi como las pruebas imagenoldgicas y los
estudios anatomopatoldgicos renales. También se pueden utilizar marcadores de filtracion
renal como el exdgeno, enddgeno y cistatina C (4).

La prevalencia de una ERC varia dependiendo del sexo y de la regidn geografica. En Estados
Unidos, la prevalencia de esta patologia en los adultos mayores de 60 afios es de un 32,2%,
teniendo una incidencia en el estadio 111 de un 59,1%. Mientras que en los paises europeos la
prevalencia va entre el 2% y 12% en los estadios I, IV y V. Otro pais es Cuba, el cual
muestra una prevalencia nacional de 2,16 por cada 1000 habitantes en personas con edades
mayores a los 60 afos (2).



Asi mismo se indica que en Ecuador, en el afio 2018, entre las causas principales de una
enfermedad renal créonica fue la diabetes, con un 30,9% vy la hipertension arterial con un
23,8%. Ademas, el 47,6% eran fumadores, y aparece con mas frecuencias en adultos
mayores, con un 45,2% (5). Mientras que en 2021, de 149 mujeres, el 53% de ellas

presentaron infecciones urinarias (6).

Segun lo manifestd el Ministerio de Salud Publica Ecuatoriano, durante el 2018, la ERC es
la cuarta causa de mortalidad general y la quinta en mortalidad prematura en Ecuador, la
mortalidad que esta patologia alcanza en el pais va entre el 6% y 7%. El 1,44% de afios
vividos con discapacidad producida por la ERC, sin embargo, la esperanza de vida corregida
indica un 3,47% (7).

La presente investigacion es conveniente debido a que se dara a conocer sobre los diferentes
biomarcadores para el diagnostico de dafio renal. El proposito va encaminado a fortalecer,
con nuevos datos, a la sociedad cientifica y estudiantil que sean necesarios para el uso de los

biomarcadores de dafio renal.

Los beneficiaros directos del presente trabajo son los investigadores y la comunidad
cientifica, ya que se aportan nuevos conocimientos sobre el tema en estudio, ademas, la
informacion puede ser utilizada como referencia para investigaciones futuras. EIl impacto
académico Y cientifico de esta investigacion es para fortalecer conocimientos en el area de

uroanalisis.

La factibilidad de esta investigacion es debido a que se cuentan con recursos materiales y

tecnologicos para poder ejecutar el estudio.



2. OBJETIVOS

2.1.0bjetivo General

Analizar nuevas perspectivas sobre los biomarcadores de dafio renal.

2.2.0bjetivos Especificos
e Identificar las comorbilidades asociadas al dafio renal.
e Determinar la utilidad diagndstica de los biomarcadores de dafio renal.

e Indagar sobre las nuevas perspectivas para el diagnéstico efectivo de dafio renal.



3. MARCO TEORICO

3.1.Antecedentes
En un estudio realizado por Candelaria-Brito y col (8), publicado en 2018 titulado

“Caracterizacion de la enfermedad renal crénica en adultos mayores”, el cual tenia como
objetivo “caracterizar pacientes adultos mayores con ERC residentes en el municipio
Consolacion del Sur, Cuba, en el periodo comprendido entre mayo y septiembre de 2014”,
su metodologia fue un estudio observacional, descriptivo y transversal, donde se dio a
conocer que, la ERC es una condicién relativamente comun, que se presenta en 1 de cada 10
personas, esta generalmente se presenta de forma asintomatica, el progreso que hay hasta el
estadio 5 pasa de forma inadvertida, por lo que es importante su prevencion, ademas de un

diagnostico precoz.

En 2018, el estudio realizado por Aldrete-Velasco y col (9), titulado “Mortalidad por
enfermedad renal crénica y su relacion con la diabetes en México”, el cual tuvo como
objetivo Analizar el efecto en México de la mortalidad producida por la enfermedad renal
cronica secundaria a la diabetes mellitus. El estudio fue observacional. Aqui se da a conocer
que las principales guias internacionales llegan a definir a la ERC por la existencia de tres
meses 0 mas de una tasa de filtracion glomerular estimada de < 60 mL/min/1.73 m?, la cual
se acompafa por anormalidades renales de tipo estructural, funcional o de ambas. Segun el
Grupo de Trabajo Kidney Disease Improved Global Outcomes (KDIGO), la lesion renal en

la ERC se puede identificar a partir de la existencia de la albuminuria.

El estudio realizado por Carrillo-Larco y Bernabé-Ortiz (10), en el 2018 titulado “Mortalidad
por enfermedad renal cronica en el Per(: tendencias nacionales 2003-2015”, que tenia como
objetivo, describir la tendencia de mortalidad por enfermedad renal crénica (ERC) en el Per(
en el periodo 2003-2015 y, como metodologia analisis de datos secundarios y de disefio
ecologico. Da a conocer que la ERC es una de las veinte primeras causas de afios de vida
perdidos a nivel mundial. Evidencias indican que la prevalencia poblacional en Peru es del

16%, es importante recalcar que la prevalencia no es a nivel nacional.

En 2018, el estudio realizado por Garrido y col (11), titulado “Calidad de vida y enfermedad
renal cronica avanzada. Influencia del aclaramiento renal” que tuvo como objetivo El

objetivo del presente estudio fue analizar la Calidad de Vida Relacionada con la Salud en



pacientes con Enfermedad Renal Crénica Avanzada en predialisis y su relacion con el
aclaramiento renal. Y una metodologia descriptiva y transversal. Da a conocer que, el Estudio
Epidemiologico de la Insuficiencia Renal Cronica en Espafia (EPIRCE) indican que la
prevalencia global de la ERC en los estadios 3-5 es del 6,8%, esta prevalencia aumenta con
la edad, sin importar en el estadio en el que se encuentre el paciente.

Un estudio realizado en Venezuela en el afio 2019, por Romero y col (12), titulado “Causas
de enfermedad renal entre los pacientes de una unidad de hemodialisis” tuvo como objetivo
Conocer las diferentes patologias de base que desencadenan cuadros de enfermedad renal
cronica conllevando a la terapia renal sustitutiva o hemodialisis, mientras que su estudio fue
descriptivo con disefio de campo, clinico-epidemiolégico y transicional, dan a conocer que,
el 52% de estos pacientes estudiados tenian como antecedentes a la hipertension arterias, el
53% diabetes mellitus, un 37,2% de malformaciones congénitas renales y un 30% de

infecciones del tracto urinario.

En 2019, en un estudio titulado “La sepsis como causa de dafio renal”, realizado por Villao
y col (13), que tuvo como objetivo analizar la sepsis como causa de dafio renal. Se dio a
conocer que, la causa més frecuente de una insuficiencia renal es la sepsis y el choque septico.
Ademas, la fisiopatologia en la falla renal por la sepsis grave esta la hipotension sistémica,
la vasoconstriccion renal, la infiltracion de las células inflamatorias al rifion, la trombosis

intraglomerular y la obstruccion intratubular.

Un estudio realizado en 2019 por Benavides y col (14), titulado “Utilizacion del biomarcador
de cistatina C en pacientes con posible fallo renal” mencionan que, los biomarcadores que se
utilizan para valorar una lesion renal se encuentran en la orina y en el suero. Existen
biomarcadores que son exdgenos y endogenos, entre los exdgenos se encuentra la insulina.
Otros biomarcadores encontrados son la interleucina-18 (IL-18), la molécula-1 de lesion

renal (KIM-1), la cistina C y la creatinina sérica.

En un estudio realizado en Cuba, en 2019 por Candelaria y col (15), titulado “Marcadores de
dafio, factores de progresién y causas de Enfermedad renal crénica en adultos mayores”, el
cual tuvo como objetivo caracterizar la enfermedad renal cronica en adultos mayores, con un
estudio observacional, descriptivo y longitudinal. Se dio a conocer que, los biomarcadores

utilizados para el dafio renal en el estudio fueron la hematuria, la albuminuria y la proteinuria.

5



Otro estudio realizado en Cuba durante 2019, por Tapia (16), titulado “Utilidad de la cistatina
C como biomarcador precoz de dafio renal en pacientes con diabetes mellitus de tipo 2”, las
pruebas realizadas para el diagnostico de alguna enfermedad renal fueron la Cistina C y el
filtrado glomerular, es importante mencionar que esto se realizd en pacientes con diabetes

mellitus tipo 2.

Un estudio realizado en 2020, por Gonzalez-Robledo y col (17), titulado “Diabetes mellitus,
insuficiencia cardiaca y enfermedad renal cronica”, dio a conocer que la enfermedad renal
cronica es definida como una declinacion progresiva de la funcion renal que se asocia con la
hipertension, la proteinuria y la pérdida de nefronas. Ademas de ser un factor independiente
para el desarrollo de la insuficiencia cardiaca. Una disfuncion renal se presenta en alrededor

de la mitad de los pacientes que tiene insuficiencia cardiaca.

En un estudio realizado por Fernandez-Fernandez y Ortiz (18), en 2020 titulado
“Biomarcadores en enfermedad renal diabética: 10 respuestas que un nefrologo debe
conocer”, dan a conocer que, el biomarcador es un indicador confiable y medible de la
existencia o del riesgo de contraer alguna enfermedad, esto permite el diagndstico o el control
de una patologia, o su tratamiento, ademas, debe ser idealmente no invasivo, facilmente
mediable y de resultados reproducibles. Un biomarcador es la creatinina plasmatica, la cual
es utilizada con frecuencia, a pesar de no ser ideal, ya que este varia con multiples factores,
como el estado nutricional, la dieta, el estado de hidratacion, la administracion de

medicamentos, entre otros.

En un estudio realizado por Coutinho y col (19), en 2021 titulado “Eficacia de nuevos
biomarcadores de dafio renal en pacientes criticos: una revisién sistematica”, el cual tuvo
como objetivo Evaluar la efectividad de nuevos biomarcadores en el diagnostico de lesion
renal aguda (LRA) en pacientes criticos. Donde se da a conocer que, entre los principales
biomarcadores para la detencion de dafio renal estan: neutréfilos gelatinasa asociada a
lipocalina (NGAL), lesion renal molécula-1 (KIM-1), el inhibidor tisular de
metaloproteinasas 2 (TIMP-2), la priteina de union al factor de crecimiento similar a la
insulina 7 (IGFBP7) y la cistatina C (Cys C).

En otro estudio realizado por Calunga y col (20), en 2021 titulado “Efectos protectores de la

Ozonoterapia en el dafio renal y hepatico en la Diabetes Mellitus Tipo 27, el cual tuvo como
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objetivo evaluar la influencia de la ozonoterapia rectal como terapia complementaria en
pacientes con diabetes Mellitus Tipo 2. Describe que, entre los marcadores para el dafio renal
esta la microalbuminuria de 24 horas, el examen general de orina y los niveles sanguineos de

creatinina.

En 2021, en un estudio titulado “Deteccidon del riesgo de lesion renal en fumadores” realizado
por Tascén y col (21), donde se da a conocer que, Ademas de las pruebas de imagen y la
biopsia, otra forma de diagndstico para enfermedades renales es la medicion de creatinina

plasmatica y la determinacion indirecta de la filtracién glomerular.

En un estudio realizado por Montero y col (22), en 2022 titulado “Férmulas y marcadores
enddgenos para la evaluacion de la funcidn renal en adultos mayores”. Da a conocer que,
entre los marcadores enddgenos se encuentran la creatinina, la urea y la cistatina C, los cuales
se llegan a filtrar en los glomérulos, sin embargo, se presentan secrecion o una reabsorcion
tubular. Ademas, el marcador exdgeno utilizado con mas frecuencia es la tasa de filtracion

glomerular.

3.2.Fundamentos tedricos

3.2.1. Rifones
Los rifiones son dos 6rganos que tienen forma de frijol, tienen aproximadamente el tamafio

de un pufo. Se encuentran ubicados debajo de la caja toracica, a cada lado de la columna
vertebral. Cuando los rifiones estan sanos, filtran alrededor de media taza de sangre por
minuto, eliminando asi, desechos y exceso de agua para poder producir orina. La orina va a
de la vejiga por medio de dos tubos musculares delgados que se Ilaman uréteres, se
encuentran uno a cada lado de la vejiga. Los rifiones también se encargan de eliminar el &cido
que producen las células del cuerpo y mantiene un equilibrio adecuado de agua, sales y

minerales, como el sodio, calcio, fosforo y potasio, en la sangre (23).
Fisiologia

Los rifiones se encuentran rodeados por una capsula resistente de tejido fibroso de color
blanquecino, el cual interrumpe a nivel del hilo renal, tiene una concavidad que se sitta en el
borde interno, es debido a eso que penetran en el rifién el uréter y los vasos sanguineos.

Aunque existe un gran nimero de variaciones individuales en la vascularizacion renal, cada



rifidn se encuentra irrigado por una arteria renal que es originada de la aorta y que, un poco

antes de llegar al hilio, esta se bifurca en sus ramas anterior y posterior (24).
Fisiopatologia

El dafio renal o la insuficiencia renal crénica afecta a muchos érganos y sistemas. Durante la
fase precoz, no suelen presentarse las caracteristicas clinicas, sin embargo, se pueden detectar
las anomalias bioquimicas y moleculares. En la fase final se aboca al sindrome urémico con

un florido cortejo clinico (25).
Entre los mecanismos fisiopatolégicos del dafio renal se encuentran:

e Toxicidad urémica

e Alteraciones hidroelectroliticas y del equilibrio acido-base
e Anemia

e Nutricion

e Osteodistrofia renal

e Alteraciones cardiovasculares (25).

La causa més frecuente de la insuficiencia renal aguda (IRA) es conocida como prerenal o
funcional, la cual es producida por una disminucion del gasto cardiaco o hipovolemia, sin
embargo, no todas las causas son producidas por conllevar IRA, pero si alteran la funcion y
disminuye el flujo sanguineo renal a pesar que el rifion puede autorregular su flujo intrarrenal
(26).

Proceso de filtracion

Este es un proceso pasivo, ya que apenas y tiene un gasto energético para el organismo, es
por eso, que se podria considerarlo como un proceso meramente mecanico donde la presion
hidrostatica de la arteria aferente empuja a la sangre, literalmente, contra la membrana de

filtracion glomerular (27).

e Membrana de filtracion glomerular: Esta membrana consta con una barrera, la cual
evita el paso al tabulo renal de células y de la mayor parte de las proteinas
plasmaticas, generando, de esa forma, un ultrafiltrado que se compone esencialmente

de agua y elementos de tamafio pequefio circulantes en la sangre. Para que se pueda



realizar esta funcion, la membrana de filtracion posee un endotelio capilar fenestrado,
es decir, que consta de poros capilares, cuyo tamafio impide el paso de las células o
la mayor parte de las proteinas (27).

e Membrana basal: Esta se encuentra situada entre la capa endotelial y epitelial. El
grosor de esta es de 240 a 340 nm. Se encuentra constituida por colagenos de tipo 1V
y V, de glicoproteinas, y proteoglicanos como es el hepardn sulfatado. Esta
composicion hace que se presente una carga electro-negativa, la cual repele a
pequerias proteinas y otros elementos que estan cargados negativamente que hubiesen
atravesado la barrera endotelial fenestrada (27).

e Membrana podocitaria: Estas son células polarizadas, con una parte apical que se
orienta hacia el espacio de la capsula de Bowman, y la otra, hacia la lamina basal del
endotelio. También presenta un citoplasma aplanado, el cual emite multitud de
prolongaciones en forma de dedos que, literalmente, abrazan a la ldamina basal del
endotelio, constituyendo asi, los “pies interdigitados”. Estos pies suelen contar con
otros para poder formar diafragmas de ranura, mediante los cuales, moléculas de
pequefio tamafio y elementos liquidos pasan por la estructura glomerular al tibulo
(27).

3.2.2. Dafo renal
El dafio renal agudo (DRA) sucede con frecuencia después del implante percutaneo de

vélvula aortica (TAVI) y tiene una asociacién con mayor mortalidad. Sin embargo, el

impacto del DRA sigue siendo controversia (28).

Un dafio renal sucede cuando los rifiones han dejado de funcionar, hasta el punto que una
persona no sobreviviria si no se somete a una dialisis 0 a un trasplante renal. A este punto,
los rifiones han perdido la capacidad de depurar los desechos de la sangre. A un dafio renal
también se lo conoce como insuficiencia renal terminal (IRT), el cual pertenece a la etapa 5

de la insuficiencia renal cronica (IRC) (29).

La insuficiencia renal aguda (IRA), con el tiempo, ha incrementado la tasa de morbilidad, de
mortalidad y costes, lo cual hace que se convierta en un problema de salud a nivel mundial,

siendo la mayoria en paises subdesarrollados. Esta se trata de una disminucion rapida en la



funcién renal, la cual se puede dar en dias 0 semanas, que conlleva a una acumulacion de
productos nitrogenados en la sangre, ya sea con o sin reduccion de la diuresis. Es frecuente
que se presente por perfusion renal inadecuada a causa de un traumatismo grave, enfermedad
0 cirugia; sin embargo, en algunos casos se puede dar por alguna enfermedad renal intrinseca

de progresién rapida (30).

En la IRA no solo ocurre muy rapido, sino que también puede dejar dafios permanentes en

los rifiones, entre esos se encuentran:

e Coéagulos sanguineos alrededor o en los rifiones.

e Enfermedades que afecten los rifiones, como la glomerulonefritis y lupus.

e Infeccion.

e Algunos medicamentos, como las drogas de quimioterapia, asi mismo como
antibidticos y colorantes de contraste que son utilizados durante las tomografias
computarizadas, las resonancias magnéticas y otras pruebas de imagen.

e El abuso de alcohol y drogas.

e Algunos trastornos de sangre o de vasos sanguineos (30).

La Kidney Disease Improved Global Outcomes (KDIGO) define a la ERC como la
disminucion de la tasa de filtrado glomerular por debajo de 60 ml/min que es acompafiada
por anormalidades estructurales o funcionales que estan presentes por mas de tres meses, con
implicaciones para la salud, esta también se clasifica en 5 estadios diferentes de acuerdo a la
TFG y la albuminuria. Desde la etapa 1 a la 4, se requiere un control y cuidados médicos y
nutricios especificos. Durante el estadio 5, el cual se conoce como enfermedad crénica
avanzada (ERCT), el individuo requiere de terapia de reemplazo renal (TRR), ya que, si no

es tratada de forma efectiva, esta puede conducir a la muerte (31).
Causas

Entre las causas del fallo renal se encuentran: la diabetes, la cual es la mas frecuente, la
presion arterial, que esta es la segunda causa mas frecuente, también se encuentran las
enfermedades autoinmunes como el lupus y nefropatia por IgA, asi como las enfermedades
genéticas como la poliquistosis renal, también el sindrome nefrético, problemas en el aparato

urinario como las piedras en los rifiones, el tabaquismo y tomar demasiado alcohol (29).
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La causa mas frecuente de la insuficiencia renal aguda (IRA), es la denominada prerenal o
funcional, la cual se produce por una disminucion del gasto cardiaco o por hipovolemia, se
sabe que el rifio recibe el 25% del gasto cardiaco y de volumen sanguineo que se llama flujo
sanguineo renal, 1,250 mL/min (32).

Sintomas

Entre los sintomas encontrados en un dafio renal se encentran: comezén o erupcion en la piel,
calambres musculares, la sensacion de estomago revuelto o de vémitos, tener menos hambre
de lo normal, hinchazén en los pies y tobillos, orinar mas o menos de lo normal, orina de
aspecto espumoso o0 burbujeante, dificultad para respirar y dificultad para dormir o

permanecer dormido (29).
Tratamiento

El tratamiento para la IRA, ya que existe una deshidratacion, es conveniente administrar
cristaloides o con concentrado de hematies en las hemorragias severas. Ademas, es
importante analizar frecuentemente los iones en sangre y pH, con una atencion especial en el
potasio (33).

Para el tratamiento de la ERC de pacientes diabéticos, los farmacos a administrar son:

e Biguanidas: Conocida también como merformina, este es el primer escalon
terapéutico. Ante un riesgo de acidosis lactica, se debe usar con precaucion en
pacientes con FG entre 30 y 45 ml/mn, ademas, debe reducirse la dosis en un 50% y

evitarse por debajo de esos valores (34).

Para una ERC avanzada estan:

e Sulfonilureas: Cuando el riesgo de hipoglucemia se incrementa en pacientes con
ERC. El empleo de estas debe limitarse a pacientes con ERC >45 min. En caso de ser
utilizadas, es recomendable ajustar dosis en funcion del tipo empleado.

e Glinidas: Estas son secretagogos, de un metabolismo hepético, ademas de tener un
menor riesgo de hipoglucemia que la sulfonilurea. Puede ser utilizado en cualquier

grado de insuficiencia renal, incluso, en los pacientes en dialisis.
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e Glitazonas: Estos también son secretgogos de metabolismo hepatico. Con esto no se
requiere un ajuste de dosis en la ERC, pero debido a sus efectos adversos, limitan su
indicacion.

e Inhibidores de alfaglucosidasa: Debido a su potencial de toxicidad y acumulacion
en la ERC, el uso de este no es recomendado en estos pacientes.

e Gliptinas: Estos se encargan de estimular la secreciéon de la insulina de forma
dependiente de la glucosa. Poseen un bajo riesgo de hipoglucemias, y se ha podido

demostrar que son eficaces y seguros en pacientes con ERC (34).
Prevencion
Para prevenir un dafio renal, es bueno:

e Evitar habitos toxicos: Mantener una abstinencia del tabaco y drogas. Si se ingiere
alcohol, que sea en cantidades tolerables, de 12-14 gr de etanol.

e Ejercicio fisico: Es recomendable realizar de 30 a 60 minutos ejercicio moderado de
4 a 7 dias por semana.

e Manejo nutricional general: Es importante prevenir el déficit nutricional con una

dieta balanceada y rapida intervencion ante estados de catabdlicos (34).
Factores de riesgo

Los factores de riesgo aparecen segun en las fases en las que se encuentra el dafio renal, los

cuales se clasifican como:

e Factores de susceptibilidad a ERC: En este, aumenta la posibilidad de desarrollar
ERC.

e Factores iniciadores: En este, el dafio renal puede iniciar directamente.

e Factores de estadio final: Estos incrementan la morbimortalidad en los estadios

finales de la enfermedad (35).

Entre los factores de riesgo que pueden contribuir a una ERC se encuentran la edad avanzada,
historia familiar de ERC, una masa renal disminuida, un bajo peso al nacer, raza negra y otras
minorias étnicas, una hipertension arterial, diabetes, obesidad, un nivel socioeconémico bajo,

tabaquismo, dislipidemia, anemia y enfermedad cardiovascular asociada (36).
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Otro factor de riesgo es la proteinuria, la presencia de proteinas en la luz tubular estimula a
la sintesis en las células epiteliales de citosinas y factores de crecimiento, asi como quimio
cinas y factores de transcripcion, las cuales provocan la infiltracion del intersticio renal por
células inflamatorias. La proteinuria es uno de los factores de progresion renal, tanto de
mortalidad y de riesgo vascular, asi que, la reduccion de esta al minimo es uno de los

objetivos en el tratamiento de la nefropatia diabética (37).
Epidemiologia

En México, la causa principal de la ERC es la diabetes mellitus tipo 2 (DM2), la cual afecta
a 6.4 millones de adultos en el pais, le sigue la hipertension con 22.4 millones segin los dicho
por la ENSANUT en el 2012. En la actualidad, la disminucion en relacion a la mortalidad de
pacientes con DM2 e hipertension arterial ha permitido una evolucion de diferentes
complicaciones, entre ellas, la ERC. En México no existen registros nacionales sobre
enfermedades renales, por esa razén, la prevalencia de los pacientes en terapia de reemplazo
se desconoce, sin embargo, en una base de datos que proviene de diferentes fuentes, se estimo
que, en el pais, 129 mil personas presentan ERC terminal, y de esas, solo 60 mil recibian

algun tipo de tratamiento (31).

Hasta el momento, es considerada como la sexta causa de muerte de mas rapido crecimiento.
En el mundo, se estima que 850 millones de personas padecen de enfermedad renal por
diferentes causas (mas del 10% de la poblacién mundial). La ERC provoca por lo menos 2.4
millones de muertes al afio, mientras que la lesion renal aguda (AKI, por sus siglas en ingles),
el cual es un importante impulsador de la ERC, que afecta a mas de 13 millones de personas

en el mundo (36).

En Cuba, la prevalencia coincide con los rangos internacionales, hay una tasa de 0.92
personas afectadas por cada mil habitantes, y se ha visualizado un incremento de mortalidad

debido a enfermedades glomerulares y renales (36).

En personas mayores a 65 afios, se ha estimado una prevalencia de ERC entre el 25 y 35%,
aunque esto ha sido de discusion, ya que puede representar algo normal debido al
envejecimiento. En un estudio realizado de descendencia de Framingham, de 2500 persona
sanas, el 9,4% presento una ERC definida por VFG < 60ml/min (38).
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3.2.3. Biomarcadores
Un biomarcador es una molécula bioldgica que se encuentra en la sangre, otros liquidos o en

tejidos del cuerpo, la presencia de estos es un signo para un proceso normal o anormal de
alguna afeccion o de una enfermedad. El biomarcador es utilizados en ocasiones para poder
determinar la respuesta del cuerpo a un tratamiento. Este también es llamado como arcador

bioldgico, marcador molecular y molécula distintiva (39).

Entre los biomarcadores mas utilizados se encuentran la actividad de la encima N-acetil-R3-
glucosaminidasa (NAG), betamicroglobulina, la albumina, microalbimina, la excrecién de

proteinas y el retinol unido a la proteina, la cistatina, entre otros (40).

Entre las caracteristicas deseables de los biomarcadores para la lesion renal aguda (LRA) que

son clinicamente aplicables estéan:

e No ser invasivos y de facil empleo a la cabecera del enfermero o del laboratorista
clinico estandar, utilizando las muestras de facil acceso como la de sangre y orina.

e Aportar resultados de forma rapida y confiable que se mide mediante una plataforma
de ensayo estandarizado.

e Ser altamente sensible para una deteccion precoz y poder tener un amplio rango
dindmico y puntos de corte que permitan estratificar riesgos.

e Presentar un rendimiento alto en el analisis estadistico (41).
Albuminuria

Se ha establecido que los niveles altos de albuminuria preceden y predicen una tasa rapida
en la disminucion de la funcion renal y un mayor riesgo de ERET y de una enfermedad
cardiovascular en diversas condiciones fisiopatoldgicas, como son la diabetes, la hipertension
y las enfermedades glomerulares primarias. EI umbral de relacion albumina-creatinina
(RAC) > 30 mg/g para poder definir el dafio renal ha sido validado como un factor de riesgo
para enfermedad renal cronica, la RAC > 30 mg/g ha podido demostrar ser un factor de riesgo

de muerte cardiovascular (42).
Principio:

Es un anticuerpo anti-albimina humana reacciona especificamente con la albimina presente

en la orina formado agregados insolubles, que pueden ser medidos por turbidimetria. La
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intensidad de la aglutinacion, medida en absorbancia, esta relacionada con la cantidad de

albuminuria, cuya concentracion se obtiene a través de una curva de calibracion.

Valores de referencia:

Primera orina de la mafana o
24 horas .
muestra aleatoria
Métodos de
recoleccion de orina | Hombres, | Hombres, |, Mujeres
mujeres mujeres (malg) (malg)
(mg) (mg/L)
Normal <30 <30 <17 <25
Microalbuminuria 30 -300 >30 17 - 250 25-355
Albuminuria, >300 i 250 >355
Proteinuria
(43).
Creatinina

Los valores de creatinina que son considerados de referencia va de 0,7 mg/dL a 1,3 mg/dL.
Cuando existe una disminucion en la funcién renal, la capacidad de la eliminacion de los
desechos toxicos se vuelve insuficiente y los niveles de creatinina sérica se elevan. En
algunos casos, en el empeoramiento de las funciones renales, compromete la homeostasis de
la sintesis de eritropoyetina en los rifiones, por eso, este interfiere con la produccién de los

eritrocitos, lo cual conlleva a una anemia cronica (44).

Cuando los valores de creatinina se elevan, estos son utilizados como biomarcadores de
funcién renal, estos ayudan al diagnostico de la insuficiencia renal. Cuando existe la
identificacion y tratamiento temprano de la anemia en los pacientes con ERC puede llegar a
mejorar la calidad de vida de estos pacientes, y de esa forma, evitar consecuencias como los

problemas cardiovasculares, entre otros (44).
Significacién clinica:

La creatinina, compuesto sumamente difusible, se elimina del organismo casi exclusivamente
por filtracion renal. Su determinacion en suero, asi como la depuracion de creatinina
enddgena constituyen pardmetros importantes para el diagnostico de diversas afecciones

renales.
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Fundamentos del método:

La creatinina reacciona con el picrato alcalino (reaccion de Jaffe) produciendo un cromégeno
rojo. La velocidad de esta reaccion, bajo condiciones controladas, es una medida de la
concentracion de creatinina de la muestra puesto que se comporta como una reaccion cinética

de primer orden para la creatinina.
Procedimiento:
I- Técnica para suero o plasma:

Equilibrar el Reactivo de Trabajo a la temperatura de reaccion (250C). Antes de agregar la
muestra, llevar el aparato a cero con agua destilada. En dos cubetas espectrofotométricas

marcadas S (Standard) y D (Desconocido), colocar:

S D
Reactivo de 1.2 ml 1.2 ml
trabajo
Standard 0,2 ml -
Muestra - 0,2 ml

Mezclar inmediatamente, iniciando al mismo tiempo el crondémetro y proseguir la
incubacion. A los 30 segundos exactos medir la absorbancia (S1 y Di1) y continuar la
incubacion. Medir nuevamente la absorbancia (S2 y D2) a los 5 minutos (4 minutos 30

segundos después de la primera lectura).
I1- TECNICA PARA ORINA

Recolectar y preparar la muestra como se describié en “Recoleccion”, efectuando una

dilucion 1:50 de la misma en agua desionizada. Aplicar luego la técnica .
Valores de referencia:
Suero o plasma:

e Hombre: 7 - 13mg/l
e Mujer: 6 —11 mg/l
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Orina:

e Hombre: 14 — 26 mg/Kg/24 hs
e Mujer: 11 — 20 mg/Kg/24 hs

D.C.E:

e Hombre: 94 — 140 ml/min/1,73 m?
e Mujer: 72 — 110 ml/min/1,73 m? (45).

Ureay bun (nitrégeno ureico en sangre)

Como sucede con la creatinina, los niveles séricos de urea no se consideran marcadores
especificos del filtrado glomerular, debido a que su valor puede incrementarse en algunas
condiciones en presencia de una funcién renal normal, como pasa en el tratamiento con

corticoides, hemorragia digestiva y en la dieta hiperproteica (46).
Fundamento:

La urea es hidrolizada por la ureasa descomponiéndola en amoniaco y didxido de carbono.
El amoniaco por accion del glutamato deshidrogenasa (GIDH) se convierte en glutamato en
presencia de NADH y cetoglutarato.1,2 La reaccion se mide cinéticamente a 340 nm a través
de la disminucion de la absorbancia resultante de la oxidacion del NADH a NAD+,

proporcional a la concentracion de urea presente en la muestra.
Procedimiento:

1. Preincubar el reactivo de trabajo, muestra y patron a la temperatura de reaccion.
2. Ajustar a 0 el fotdbmetro con agua destilada.

3. Pipetear en una cubeta:

Temperatura de reaccién 37°C
Reactivo de trabajo 1,0 mL
Muestra o patron 10 L

4. Mezclar suavemente por inversion. Insertar la cubeta en el compartimiento

termostatado del instrumento y poner el cronémetro en marcha.
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5. Leer la absorbancia a 340 nm a los 30 segundos (Al) y a los 90 segundos (A2).

6. Calcular la diferencia entre absorbancias.
Valores de referencia:

Suero, plasma

Neonatos (< 10 dias) 6,4 — 53,5 mg/dL (1,1 — 9,0 mmol/L)
Adultos (12 — 60 afios) 15 - 40 mg/dL (2,5 — 6,6 mmol/L)

En edades superiores a los 60 afios el intervalo esta comprendido entre los 17-50 mg/dL (2,8-

8,3 mmol/L) y las concentraciones tienden a ser superiores en hombres que en mujeres.

Orina

Adultos (dieta normal) | 26 — 43 g/24-h (428 — 714 mmol/24-h)

Una dieta rica en proteinas causa aumentos significativos en las concentraciones de urea

plasmatica y urinaria. Se recomienda que cada laboratorio establezca su propio rango de

referencia.
Significado clinico:

La urea es el principal producto final del metabolismo proteico en el cuerpo. La importancia
de la concentracion de urea en sangre reside en su valor como indicador de la funcién renal.
La azotemia (aumento anormal del nivel de urea plasmética) se halla presente en desdrdenes
renales, deshidratacion, aumento del catabolismo proteico, dietas ricas en proteinas, o
hemorragia gastrointestinal. De los tipos de azotemia, la primera, azotemia prerenal, es
debida al malfuncionamiento de la perfusion de los rifiones debido a la disminucion del
volumen cardiaco o por cualquiera de las causas anteriores. La segunda, azotemia postrenal,
es causada por una obstruccion del flujo urinario como consecuencia de una nefrolitiasis,

prostatismo, y tumores del tracto genitourinario.

El significado clinico del nivel de urea plasmatica se determina por lo general conjuntamente
con el nivel de creatinina plasmatica. En la azotemia prerenal, un aumento en el nivel de urea
plasmatica, esta usualmente asociado con un nivel de creatinina plasmatica normal, mientras

que en la azotemia postrenal hay un aumento en los niveles de ambas. Una disminucién de
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la tasa de urea plasmatica puede estar asociada con una deshidratacion aguda, malnutricion

0 embarazo (47).
Cistatina C

Esta es una proteina no glucosida, ademas de ser el inhibidor enddgeno de cisteina proteasa
mas importante. Esta es filtrada libremente por el glomérulo y no parece ser secretada
mediante los tdbulos renales. Su uso rutinario crece rapido debido a un aumento en la
incidencia de ERC a nivel mundial por el envejecimiento y aumento en la incidencia de
diabetes tipo 2 e hipertension. La Cistatina C ha sido propuesta como una alternativa del uso
de la creatinina como un marcador de la tasa de filtracion glomerular (TFG). Hay estudios
gue muestran que la Cistatina C sérica tiene una mayor correlacion en la medicion de TFG

en comparacion a la creatinina sérica (42).
Significancia clinica:

Cistatina C es una proteina citoplasmatica de bajo peso molecular (13 kDa) que funciona
como inhibidor de diversas cistatin proteasas. La cistatina C tiene una tasa de produccion
estable y es removida de circulacion por filtracion glomular. En individuos sanos la cistatina
C es completamente reabsorbida y degradada en los tubulos, pero en individuos con
problemas renales su nivel en sangre aumenta de 2 a 5 veces el valor normal. A diferencia de
la creatinina, la cistatina C no es afectada por procesos inflamatorios, sexo, edad, dieta o
estado nutricional. Numerosos estudios han demostrado que la cistatina C en suero constituye
un mejor marcador de la tasa de filtracion glomerular que la creatinina sérica. El dosaje de

cistatina C es til para el diagnostico y tratamiento de enfermedades renales.
Procedimiento:
(Analizador automatico)

A continuacién, se detalla un procedimiento general para Cystatin C Turbitest AA en un
analizador automatico. Cuando se implemente la técnica para un analizador en particular,

seguir las instrucciones de trabajo del mismo.

Muestra o calibrador 3ul
Reactivo A 230 ul
Incubar durante 300 segundos a 37°C
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Reactivo B 50 ul
Incubar 4 minutos, 30 segundos. Medir cambio de absorbancia a 546 nm. Calcular la

concentracion de cistatina C utilizando la medida de cambio de absorbancia e interpolando

en la curva de calibracion preparada con calibradores de concentracion conocida.
Valores de referencia:

Adultos: 0,56 - 1,02 mg/I (48).

Kidney Injury Molecule-1 (KIM-1)

Esta es también conocida como T cell inmunoglobulin mucin domain-1 (TIM-1) o hepatitis
A virus celular receptor-1 (HAVCR-1), la cual es una glucoproteina transmembrana de 104
kDa. La KIM-1 tiene un rendimiento menor como marcador precoz de fallo renal. Pero si ha
mostrado una habilidad para predecir los eventos clinicos como la progresion y el desarrollo

de AKI en los pacientes que han recibido algun tipo de cirugia cardiaca (49).
Beta-microglobulina

Esta prueba se encarga de medir la cantidad de una proteina denominada microglobulina 2
(B2M) tanto en la sangre como en la orina o el liquido cefalorraquideo (LCR). La B2M es
un tipo de marcador tumoral, estos de aqui son sustancias producidas por células cancerosas

o por las células normales en respuesta al cancer producido en el cuerpo.
Principio del método

El 2-m Turbilatex es un ensayo turbidimétrico para la cuantificacion de p2-microglobulina
(B2-m) en suero, plasma u orina humana. Las particulas de latex recubiertas con anticuerpos
anti-B2-m humana, son aglutinadas por la p2-m presente en la muestra del paciente. El
proceso de aglutinacion provoca un cambio de absorbancia proporcional a la concentracion
de p2-m de la muestra, y por comparacion con un calibrador de f2-m conocida se puede

determinar el contenido de f2-m en la muestra ensayada.
Significado clinico

La B2-microglobulina es una proteina localizada en la superficie de los linfocitos y otras
células nucleadas humanas. Se filtra a través de los glomérulos renales y posteriormente es

reabsorbida por las células de los tdbulos proximales. El aumento de excrecion de f2-m por
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la orina es un buen indicador de insuficiencia renal. Ademas, el incremento de concentracién
en el suero también puede ser indicador de una variedad de enfermedades que incluyen,

carcinomas, tumores linfoides, artritis reumatoide y AIDS.
Preparacion

Listo para su uso.

Calibrador de 2-m:

Para método en suero: Reconstituir (—) el liofilizado con 1,0 mL de agua destilada. Mezclar

con suavidad y reposar a temperatura ambiente unos 10 minutos antes de usarlo.

Para método en orina: Diluir el calibrador reconstituido 1/6 con CINa 9 g/L (50 pL Calibrador
+250 uL CINa 9 g/L)

Muestra

e Suero fresco. Estable 7 dias a 2-8°C 0 3 meses a -20°C.

e Orina fresca. Ajustar el pH de las muestras a 7-8 con la adicion de K2HPO4.
Estable 2 dias a 2-8°C 0 2 meses a -20°C.

Las muestras con restos de fibrina deben ser centrifugadas antes del ensayo. No utilizar

muestras altamente hemolizadas o lipémicas.
Valores de referencia

e Suero: Entre 1,0 y 3,0 mg/L.
e Orina: Entre 0,1y 0,3 mg/L.

Es recomendable que cada laboratorio establezca sus propios valores de referencia (50).
Retinol unido a proteina

Las proteinas se unen al retinol que se encuentra en el plasma tiene una movilidad alfa-1 en
la electroforesis y un peso molecular de aproximadamente 21 kDa. ElI complejo retinol-
proteina (PM= 80-90 kDa) circula en el plasma en forma de complejo proteina-proteina con
prealbimina. La proteina de unién al retinol que se halla en los tejidos tiene un peso

molecular de 14 kDa y transporta retinol como ligando unido de modo no covalente (51).
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Excrecidn de proteina

La proteinuria es cuando existen proteinas en la orina, generalmente la albumina. Altas
concentraciones de proteinas en la orina pueden tener un aspecto espumoso o jabonoso. En

algunos trastornos renales, la proteinuria se presenta con anomalias como la hematuria (52).
Fundamento

El método mide el desplazamiento del pico maximo de absorcién de 460 a 600 nm del
complejo formado a pH acido entre el rojo pirogalol-molibdato (RPM) y los grupos amino
béasicos de las proteinas de la orina y del liquido cefalorraquideo (LCR). La intensidad del
complejo coloreado formado es proporcional a la concentracion de proteina en la muestra.

Muestra
Orina recogida sin conservantes y LCR.

Las muestras turbias deberan centrifugarse antes del ensayo. Las proteinas en orina son
estables unos 8 dias a 2-8°C y hasta 3 meses a —20°C. Las proteinas en LCR son estables unos
3 dias a 2-8°C y hasta 3 meses a —20°C.

Técnica

1. Equilibrar reactivos y muestras a temperatura ambiente.

2. Pipetear en tubos rotulados:

Tubos Blanco Muestra CAL. Patron
R1. Reactivo 1,0 mL 1,0 mL 1,0 Ml
Muestra - 20 uL -
CAL. Patron - - 20 L

3. Mezclar e incubar los tubos 5 minutos a 37°C 6 10 minutos a temperatura ambiente.

4. Leer laabsorbancia (A) de la muestra y el patron a 600 nm frente al blanco de reactivo

El color es estable 30 minutos protegido de la luz.
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Valores de referencia

Orina:
Adultos Muestras 24-h: < 150 mg/ 24-h
Muestras simples: < 25 mg/dL
LCR:
Adultos <45 mg/dL
Nifios < 100 mg/dL
(53).

N-acetil-B-glucosaminidasa (NAG)

NAG es una enzima lisosdmica involucrada en la rotura del metabolismo de glicoproteinas.

Niveles altos de NAG en la orina son una indicacion prematura de enfermedad renal y puede

servir como una prueba renal valiosa en desordenes tales como sindrome nefritico,

glomerulunefritis, abuso de drogas asociadas con nefrotoxicidad, diabetes asociada con

nefropatia, hipertension e infecciones del tracto urinario.

Muestra

Cuando sea posible se deben utilizar muestras frescas de orina. Sin embargo, las muestras de

orina se pueden conservar durante una semana a 2-8°C o hasta 1 mes a -20°C sin afectar la
actividad del NAG. Se pueden utilizar muestras con bajo contenido en persevantes (menos

de 0,02% de azida de sodio). La actividad de NAG es sensible al pH, por lo tanto, las muestras

de orina deben tener un pH entre 4.0-8.0.
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Procedimiento

1. Pipetear en una cubeta

Blanco Muestra
Agua destilada (uL) 30 -
Muestra (uL) - 30
Reactivo 1 (uL) 450 450

2. Mezclar e incubar durante 5 minutos. Leer la absorbancia Al inicial

3. Adfadir

Reactivo 2 (uL)

150

150

4. Mezclar e incubar durante 5 minutos. Leer absorbancia A2 final.

5. Calcular el cambio de absorbancia.

Valores de referencia

Orina: 0.3 - 12 U/L (54).
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4. METODOLOGIA

4.1.Disefo y tipo de estudio
El disefio de la investigacion es documental. De tipo descriptivo y explorativo.

4.2 .Estrategia de busqueda
Se utiliz6 plataformas como: Google Académico, PubMed, Scielo, ELSEVIER vy

Medigraphic. Asi mismo, los filtros utilizados fueron las siguientes palabras clave: Dafio
renal, enfermedad renal cronica, biomarcadores, biomarcadores para dafio renal.
4.3.Manejo de la informacion

La investigacion se baso en la basqueda literaria mas relevante sobre el tema a tratar. Luego
de una lectura de titulos de abstracts, se establecié que articulo se incluia y cual no. La
informacion de los articulos se la registré en una base de datos realizada en Microsoft Excel
2016, donde contiene informacidn sobre afio de publicacion, pais, autores, tema, objetivo y
metodologia. Luego, se realizé la sintesis de los articulos revisados, de los cuales se extrajo

la informacidn que estaba incluida en la revision.

4.4.Criterios de inclusion y exclusion

4.4.1. Criterios de inclusion
Articulos que se encontraron en idiomas como inglés, portugués y espafiol. Los articulos

tuvieron un periodo de busqueda desde el 2014 hasta el 2022.

4.4.2. Criterios de exclusion
Se excluyeron articulos que no tenian relacion con el tema principal e informacion encontrada

en paginas no confiables. También articulos que fueron publicados antes de 2014.

4.5.Consideraciones éticas
Se respetaron los derechos de los diferentes autores, se emplearon las normativas del estilo

de las normas Vancouver, dicha informacion fue citada de acuerdo a cada articulo cientifico.

5. RESULTADOQOS
Objetivo 1:

e Identificar las comorbilidades asociadas al dafio renal.

Tabla 1. Comorbilidades del dafio renal

Afo de

o, Tema Comorbilidades
publicacién

Autor Pais
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Resistencia a la insulina

Cascelliy col Brasil 2018 Obesidad y enfermedad renal: Hipertension
(55). aspectos fisiopatoldgicos Diabetes mellitus
Glomerulopatia
Comorbilidades y factores de riesgo Lupus
Quifionez, M ~ en pacientes de 40 Glomerulopatia
(56). Espana 2018 a 70 afios con insuficiencia renal Hipertension arterial
crénica Diabetes Mellitus
Diabetes
Hipertension
) Enfermedades vasculares
Garate- Patologia desencadenante en la i
Campoverde y Ecuador 2019 g L Tabaguismo
enfermedad renal crénica .
col (57). Obesidad
Enfermedades sistémicas
Antecedentes familiares de
nefropatia
Hipertension
Cerezo, A; . - Enfermedades
i ~ Relevancia de la comorbilidad en la .
Puente, L; de Espafia 2019 EPOC cardiovasculares
Miguel, J (58). Diabetes Mellitus
Infecciones respiratorias
Pendon,, M; Anemia
Garcia- .
Montemayor, V; . . Alteraplones, del
Oieda R" ' Espafia 2019 Insuficiencia renal crdnica metabolismo 0seo y
M ojyan(,) C mineral
Soriano, S (59). Acidosis metabdlica
Inflamacion intersticial
Glomeruloesclerosis focal
Costa Glomeruloesclerosis
Ceny col (60). Rica 2020 Enfermedad renal crénica global
Atrofia de nefronas
Atrofia tubular
Diabetes mellitus tipo 2
Prevalencia de desnutricion en (DM)
Delgado-Pérez y pacientes con enfermedad renal Hipertension arterial
col (61). cronica terminal en un hospital (HTA)
Peru 2021 nacional de Lima, Peru DM e HTA
Sindrome nefrotico
No 2021 Hipertension y enfermedad renal Enfermedad 6sea mineral
especifica cronica Diabetes mellitus

26



Hipertension arterial

(HTA)
Leal-Alegre Hipertension arterial
Leén-Duarte sistémica
(62). Retencién de socio
Incremento de
angiotensina Il
. Insuficiencia Renal Aguda (IRA) en Lesion glomerular
Perez ég)onrado Cuba 2021 pacientes internados en el Hospital Lesion tubular

Dr. Salvador Allende Lesion de vasos renales

Pertuz-Pinzén y

col (64) Colombia 2021 Anemia en Enfermedad Renal Déficit relativo de

Cronica eritropoyetina

Andlisis e interpretacién: En tabla 1 se pueden observar que, entre la fisiopatologia se
encuentran la lesién glomerular la diabetes mellitus y la hipertension, ademas de esos,
también estan el tabaquismo, la obesidad, la edad, entre otros.

Objetivo 2:

e Determinar la utilidad diagnéstica de los biomarcadores de dafio renal.

Tabla 2. Utilidad diagnostica de los biomarcadores para dafio renal

Autor Pais Tema Biomarcadores Utilidad diagndstica

Es un indicador tardio de

la reduccion del filtrado

glomerular, ademas, es el
resultado de cambios

Creatinina importantes a nivel

estructural que se
C - producen en el rifidn
C,|s_tat|na Cy Cre_atmma durante los primeros

Sérica como predictor de estadios de la IRA

(65). Ecuador falla renal aguda en '

pacientes criticamente
enfermos

Tiene una produccion a
nivel celular constante y
concentracion plasmatica
constante. No se unen a
Cistatina C proteinas plasmaticas. Se
filtra de forma libre por el
glomérulo. Y su
concentracion plasmatica
es independiente de la
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masa muscular, la dieta y
la edad.

Urea

Pruebas de laboratorio en Creatinina

Aclaramiento de
creatinina (CC)

No solo son indicativos
de funcién renal, también
depende de la dieta e
integridad hepética.

Sirve para el diagndstico
de la insuficiencia renal,
ademas, esta no se ve
afectada practicamente
por la funcion hepética,
tiende a aumentar
después.

Depende de la cantidad
de sangre que se debe
filtrar, asi como del
namero de glomérulos
para poder actuar como
filtro.

El rendimiento que tiene
es superior al de la
creatinina. La
concentracion plasmatica
no solo esta influida por
la VFG, sino también por
el metabolismo celular.
Sus principales
limitaciones se dan en
situaciones de trastornos
tiroideos.

Creatinina

(66). Espania atencién primaria (I1)
Uso de la cistatina C como
(67). Chile biomarcador para estimar la Cistatina C
tasa de filtracion glomerular
(68). Cuba
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Cistatina ¢ sérica como
marcador de dafio renal
temprano en sujetos
diabéticos tipo 2

Cistatina C sérica

Esta no se eleva en el
plasta hasta que el filtrado
glomerular descienda del

50% del valor normal.

Es atil en discriminar
alteraciones, ya sean
leves o moderadas de la
funcion renal, sin
embargo, su capacidad
para estimar el FG en los
estadios avanzados de la
insuficiencia renal son
desconocidos. Este es un
marcador mas preciso
para la deteccion de una
insuficiencia renal leve.

(69).

Biomarcadores de dafio
renal agudo en pacientes

Brasil
con sindrome nefrético

Renal Injury
Molecule 1 (KIM-

1)

Esta proteina no se
expresa en los rifiones,
pero si lo hace en los
tibulos proximales
después de una lesidn
isquémica y toxica.

(70).

¢Cudl es el papel de los

biomarcadores de lesion
renal en la nefropatia

inducida por contraste?

Brasil

KIM-1

Ausencia en el rifidn
normal, el aumento de su
expresion tras un insulto

isquémico agudo, y
persistencia en las células
epiteliales tubulares has
su recuperacion completa.

(71).

La microalbuminuria como

estandar de oro en la
deteccion temprana de
lesiones renales

Brasil.

Microalbuminuria

Es una prueba no invasiva
gue sefiala agresiones de
tejido renal.
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Puede
detectar un aumento de la
tasa de filtracion
glomerular apenas
aparezca un ligero
descenso en

Cistatina C como
biomarcador adecuado para
cuantificacion de filtrado

72). S su valor normal; posee
(72) Ecuador glomerular en Cistatina C y P
. S también una alta
pacientes con Insuficiencia . S
importancia clinica en la
Renal NP
monitorizacion de la
funcién
renal en pacientes que
fueron sometidos a un
trasplante renal.
Es el
hallazgo clinico mas
temprano de la
enfermedad renal y
Microalbuminuria como es considerada un
biomarcador de dafio renal . - marcador independiente
(40). Cuba . Microalbuminuria P
precoz por la exposicién de enfermedad
ocupacional a mercurio cardiovascular. Es
un predictor de pacientes
con riesgo de terminar
con insuficiencia renal
terminal
Proteina Lo
. . . Prediccion de LRA
Importancia del Lipocalina . A
. . después de cirugia
biomarcador NGAL en la asociada a .
(73). Ecuador . ; cardiaca
deteccion precoz de la Gelatinasa de .
- o en poblaciones adultas y
lesion renal aguda neutréfilos ediatricas
(NGAL) P :

Andlisis e interpretacion: Entre los biomarcadores mas encontrados estan la cistatina C, la

creatinina, la urea, la microalbuminuria y la KIM-1. El biomarcador de la cistatina C no solo
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se lo utiliza para enfermedades renales, también es utilizado para alguna enfermedad dada

por las hormonas tiroideas. La KIM-1 aparece en los tubulares luego de una lesion isquémica

y toxica.

Objetivo 3:

e Indagar sobre las nuevas perspectivas para el diagnostico efectivo de dafio renal

Tabla 3. Biomarcadores utilizados para el diagnéstico de dafio renal.

Autor Pais An_o d(_e, Tema Biomarcadores
publicacién
Creatinina sérica
Utilizacion en la actualidad de los Cistatina C
ANESTESIAR No blomarcad.ores en el dan:) renal KIM-1
(74) especifica 2015 agudo: _Resumen de las NGAL
' Recomendaciones de la 102 ADQI
(Acute Dialysis Quality Initiative) L-FABP
IL-18
Cistatina C
I\_/Iunguia— _ Albuminaria
era_nda, C; México 2017 Biomarcadores en gnfermedad Proteina C Reactiva
Paniagua- renal cronica ) T
Sierra (75). Péptidos natriuréticos
Interleucina 6 (IL-6)
De Armas y Marcadores de dafio renal en Microalbuminuria
Cuba 2018 . L o
col (76). pacientes monorrenos quirdrgicos Proteinuria
Osteopontina
_ _ Osteoprotegerina
Jiménez- o Nue\(os bllor-narcadore:s. usados en Osteocalcina
Coronay Meéxico 2019 el diagnostico del dafio renal en i
col (77). condiciones de estrés oxidativo Kim-1
NGAL
Cistatina C
AlbUmina
. . ili Creatinina sérica
Benjumea (78). Argentina 2019 Fragilidad en Ia,er_lfermedad renal red "
cronica Nitrogeno uréico
Microalbuminuria
. . Procalcitonina como biomarcador
Cha\i;zl-z%g)uez Colombia 2019 de dafio renal agudo en pacientes Procalcitonina
y ' con sepsis y choque séptico
i : ioquimi Urea
Zhigue, M; Ecuador 2020 Marcadores bioquimicos renales y

Reyes, V (80).

su asociacion al sindrome

Creatinina sérica
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metabdlico en pacientes adultos Acido drico

del IESS Jipijapa Proteinas totales

Microalbuminuria

Borrego, VY; Deteccion de enfermedad renal
Serra, M; cronica oculta en pacientes . -
Cordero, Cuba 2020 hospitalizados en un Servicio de Microalbuminuria
G (81). Medicina Interna
Creatinina sérica
Gonzélez- Bi q I iniuri | Molécula de injuria
Milén y col Cuba 2020 iomarca oreas ?Jréaa injuria rena renal 1
(82). g Cistatina C
Interleucina-18 (1L-18)
Transferrina
Creatinina
Cistatina C
Fisiopatologia e diagnostico da Urea
Azev&dg)o) y col Brasil 2022 nefropatia diabética: uma reviséo Proteinuria de 24 horas
: integrativa I

Microalbuminuria

Molécula de dafio renal
-1 (KIM-1)

Andlisis e interpretacion: El biomarcador mas utilizado fue la microalbuminuria en un
estudio que se realiz6 en Cuba en 2020, asi como en 2018, ese afio también se realizo la
proteinuria y la microalbuminuria. Otros biomarcadores utilizados fueron la creatinina sérica,

el &cido urico, las proteinas totales, la albimina, la urea y el nitrégeno uréico.
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6. DISCUSION
En la investigacion presente, se pudo observar que, las comorbilidades asociadas para un

dafio renal, el mas encontrado fue la diabetes mellitus y la hipertension, estos pueden generar
dafos o lesiones en la vejiga o en la uretra. Ademas de esos, también estan el tabaquismo, la
obesidad, la edad, este ultimo, generalmente el dafio renal se da mas en los adultos mayores.
Estos resultados no coinciden con lo realizado por Rodriguez y Herrera (84), donde indica
que, en Per(, de los 30 pacientes con dafio renal, el 83,33% era >60 afios, en relacién al sexo,
el 36,66% eran femeninos. Asi mismo, el 80% tenia el habito de fumar y el 53,33% en
alcoholismo. Entre los riesgos premorbidos, el 76,66% se relacionan al sedentarismo, 66,66%

con obesidad y el 46,66% con hipercolesterolemia.

En el estudio se pudo observar que entre los biomarcadores mas utilizados para el diagnostico
de dafio renal se encuentran la Cistatina C, ya que este es mas (til para detectar lesiones
renales, ademas de mostrar una mayor utilidad diagnostica que la creatinina sérica para
detectar dafio renal temprano (85); la creatinina sérica, una de las limitaciones que tiene este
biomarcador es que esta determinada por factores independientes de la velocidad de filtrado
glomerular (VFG), como la masa muscular, la ingesta proteica, el ejercicio y el uso de
medicamentos que pueden llegar a bloquear la secrecion tubular (86); KIM-1, una de las
ventajas es que posee una mayor especificidad para el dafio renal nefrotoxico o isquémico y
no afecta de forma significativa por enfermedad renal crénica o por infeccion de vias
urinarias (87); la Proteina C Reactiva, asi mismo, existe otros como la osteopontina, la
osteoprotegerina y la osteocalcina. Estos resultados se asemejan un poco con lo realizado por
Escalona-Gonzalez y col (88), dan a conocer que, entre los métodos diagnostico para el dafio

renal se utilizo la creatinina, el filtrado glomerular, la hemoglobina y la hiperuricemia.

El biomarcador mas utilizado fue la microalbuminuria en un estudio que se realiz6 en Cuba
en 2020, asi como en 2018, ese afio también se realizo la proteinuria y la microalbuminuria.
Otros biomarcadores utilizados fueron la creatinina sérica, el acido urico, las proteinas
totales, la albumina, la urea y el nitrogeno uréico. Estos resultados discrepan con los que
realiz6 Roca y Segarra (89), dan a conocer que, entre los biomarcadores renales encontrados
fueron la hemopexina, C80, IL-13, sCD40-L, el Anti-PLA2R, THSD7A, NELL-1, la

Semaforina 3B.
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7. CONCLUSIONES

De acuerdo a los resultados de esta investigacion, se concluye que:

Entre las comorbilidades encontradas para llegar a padecer alguna enfermedad por dafio renal
estan la diabetes mellitus tipo 2, la hipertensién, asi como el sindrome nefrético, las

enfermedades cardiovasculares.

Los biomarcadores que son utilizados como forma de diagndstico para el dafio renal son la
cistatina C, la creatinina, la urea, la microalbuminuria y la KIM-1. El biomarcador de la
cistatina C no solo es utilizado para enfermedades renales, sino también para alguna
enfermedad dada por las hormonas tiroideas. Mientras que la KIM-1 aparece en los tubulares

luego de una lesion isquémica y toxica.

El biomarcador que mostré una mayor utilidad fue la microalbuminuria en Cuba, seguida de
la proteinuria en el mismo pais. La tercera mas utilizada fue la urea en un estudio que se
realiz6 en Ecuador durante 2020. Uno de los biomarcadores utilizados de forma mas reciente
es la Proteina Lipocalina asociada a Gelatinasa de neutrofilos (NGAL) en Ecuador durante
2022.
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8. RECOMENDACIONES

Se recomienda lo siguiente:

e Esimportante que las personas se realicen chequeos médicos con frecuencia, para de
esa forma, detectar alguna enfermedad en las primeras etapas y poder seguir un
tratamiento adecuado de la misma. Y en caso de padecer alguna, no descuidar el
tratamiento para que esta no desencadenarse alguna otra enfermedad.

e Ultilizacion de biomarcadores que sean mas especificos para la deteccion de alguna
enfermedad, ya sea esta una enfermedad renal, cardiaca, para cancer o demas.

e Incentivar a realizar mas investigaciones en relacion a la resistencia bacteria en las
infecciones urinarias de forma nacional. Es necesario encontrar mas informacion

sobre este tema en Ecuador, ya que esta es limitada.
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York Yurandyn mismo que fue corregido por el Lic. Milenka Maribel Trampuz Toala.
Mg. Eii

Particular que hago extensivo para los fines consiguientes.

Jipijapa, 10 de Agosto de 2022

Atentamente,
=
PAOLA YADIRA 5 oA i
MOREIRA MOREIRA AGUAYO /Icmao [ INOIAS‘\
- o,
AGUAYO et Yaps . ma2

Lic. Paola Yadira Moreira Aguayo, Mg. Eii.
COORDINADORA DEL CENTRO DE IDIOMAS

Cc. Archivo
PYMAjt
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Dra. Leonor de la Concepcién Moreno Suérez
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Ecuador, 5 de agosto del 2022

EDITORIAL ALEMA INTERNACIONAL ORG

Estimados colegas:

Yadira Antonella Hidalgo Quijije *

! Egresada, Carrera de Laboratorio Clinico, Facultad de Ciencias de la Salud, Universidad Estatal del Sur

de Manabi, lJipijapa, Ecuador. ORCID: https://orcid.org/0000-0002-3713-4489. Correo: hidalgo-
yadira2129@unesum.edu.ec

York Yurandin Moreira Lucas ?

2 Egresado, Carrera de Laboratorio Clinico, Facultad de Ciencias de la Salud, Universidad Estatal del Sur
de Manabi, lJipijapa, Ecuador. ORCID: https://orcid.org/0000-0003-4239-6077. Correo: moreira-
york7840@unesum.edu.ec

Karina Merchdn Villafuerte 3

? Doctora. Carrera de Laboratorio Clinico, Facultad de Ciencias de la Salud, Universidad Estatal del Sur de
Manabi, Jipijapa, Ecuador. ORCID: https://orcid.org/0000-0002-8059-7518. Correo:
karina.merchan@unesum.edu.ec

Me complace informarle que después del proceso de revision por pares, el articulo “Biomarcadores de
dafio renal: nuevas perspectivas” ha sido ACEPTADO para ser publicado por la Revista Cientifica Arbitrada
Multidisciplinaria PENTACIENCIAS en su Vol, 4. No.3 (Julio Diciembre), 2022. e-ISSN: 2806-5794.

Saludos cordiales

Dra. Leonor de la Concepcién Moreno Sudrez
Revista Cientifica Arbitrada Multidisciplinaria PENTACIENCIAS
Directora del Comité Editorial-Jefe
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PRIMER PERIODO ACADEMICO ANO 2022 (PI-2022)

AVAL

Mediante el presente documento se emite el resultado de la evaluacion para otorgar del aval respectivo a los
INFORMES DE TRABAJO DE INTEGRACION CURRICULAR de los egresados cohorte malla AJUSTE
CURRICULAR PII 2021, en su revision por esta comision, los cuales fueron considerados en la sesion ordinaria
de la Comision Cientifica de la carrera de fecha 29.07.2022, haciendo uso de las atribuciones contempladas en
el Art. 22 del Reglamento de Investigacion de la UNESUM y segun consta en el acta de sesion de trabajo de
Comision Cientifica N°05-CC-CLC.PI2022, adjuntandose las matrices de evaluacion donde constan las
observaciones y recomendaciones, las cuales deberan ser asumidas por los autores y sus tutores para la

version final de los informes, segun lo siguiente:

N. [ NOMBRES Y APELLIDOS TRABAJO DE INTEGRACION PUNTAJE TUTOR AVAL
CURRICULAR
1 | PALMA LINO MELINA MERCEDES Cuantificacién plaquetaria y manifestaciones 93 Quimis Aprobado
PILLASAGUA GUERRERO CARMEN clinicas c: g:ac:;n(;ﬁi fln:igg:l?sf::::oi ;;)n el virus Cantos Yaritza
MAGDALENA . i
2 | MUNIZ QUIMIS JESSICA MARIA Estilo de vida y su relacién con la 92 Quimis Aprobado
TOALA QUUIE GEOMARA hemoglobina glicosilada en adultos diabéticos Cantos Yaritza
GABRIELA
3 | MERA INDIO ANDREA VERONICA Prevalencia y factores de riesgo de la infeccién 83 Castro Jalca Aprobado
ZAMBRANO NAPA MARIA PAOLA por comnavxfus (COV[D_-I9): Actualizacion de Jazmin
casos entre los aios 2021-2022.
4 | PINELA TORRES MAITE NICOLE Filtrado glomerular como indicador de la 93 Castro Jalca | Aprobado
ZAMORA SANCHEZ FELIX DARIO funcién y dano ren:i:ufzzg::; comparativo entre Jazmin
5 | MERCHAN ARTEAGA ANTHONY Seroprevalencia y factores de riesgo asociados 84 Castro Jalca | Aprobado
WILLIAM a la toxoplasmosis en mujeres embarazadas Jazmin
ANGEL LAINEZ JOEL LEONARDO Précticas y aseguramiento de la calidad en la 83 Lino Aprobado
6 CAICEDO MINA OLGA NAYROBI fase preanalitica enun laboratorio clinico Villgc'reses
privado William
7 | LAZ VELASQUEZ MARIA EUGENIA | Diagndstico y Diseno de un Manual de Calidad 82 Lino Aprobado
basado en la Norma ISO 15189:2012 para un Villacreses
laboratorio clinico privado. William
8 | RUIZMORALES ASHLEY TANIA Gasometria y pH de pacientes covid-19 en 80 Lino Aprobado
unidades de cuidados intensivos y su asociacion Villacreses
a enfermedades respiratorias. William
9 | ARMENDARIZ SANTILLAN Infeccién gastrointestinal producida por bacterias 81 Lucas Parrales | Aprobado
SOLANGE SULAY durante la infeccién SARS-COV-2 en adultos Elsa
GONZALEZ BAQUE EVELYN mayores
DAYANA
10 | OLAYA LOPEZ ROGER ANDREE Caracteristicas clinicas y diagnésticas de 74 Veliz Castro | Aprobado
SEGOVIA GUTIERREZ YESENIA cqfcrn\cdades hepiticas a§oc1adas a Teresa
transaminasas y gamma glutamil transpeptidasa
VANESSA
en adultos
11 | VILLACRESES VELIZ DANIELA Aplicacién del ayuno intermitente y el efecto en 81 Veliz Castro | Aprobado
ANDREA el perfil lipidico, el indice de masa corporal y Teresa
enfermedades cardiovascular a nivel mundial
PINCAY MUNOZ NICOLE GISELLE Utilidad de los pardmetros de coagulacién y el 92 Valero Aprobado
12 VERA BAILON KENYA LUBETSI efecto trombético en pacientes con COVID - 19 I(iz?;r:;
RECALDE LUCIN ALEX ENRIQUE COVID-19 y su asociacién a hiperglicemia en 92 Valero Aprobado
13 ZORRILLA RODRIGUEZ EFRAIN pacientes con diabetes mellitus (I:;Ode'?;;
DAVID e
14 | AGUAYO PALMA DAYANA Cortisol y metabolismo glucidico en 82 Valero Aprobado
JAMILETH adultos. Cedefio
DELGADO MENDOZA ROBERTH Nereida
FERNANDO
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15 | PEREZ CONFORME HEIDY GALUD Diabetes Mellitus como factor de riesgo de 92 Valero Aprobado
PONCE PLUA JAHAIRA TAMARA morbimortalidad por COVID-19 EN ADULTOS Cedefio
Nereida
DE LA CRUZ ESPINOZA CARMEN Respuesta inmunitaria al SARS-CoV-2 y 91 Valero Aprobado
16 | MARIA mecanismos inmunopatolégicos en adultos Cedefio
JALCA TOALA ANDREA Nereida
ESTEFANIA
CEDENO FERRIN MARY] Control y vigilancia de enfermedades 90 Valero Aprobado
17 | DAMARYS vectoriales en Latinoamérica Cedeiio
RODRIGUEZ COX PRISCILA Nereida
ESTEFANIA
18 | VILLACRESES RUIZ VALERY Hemoglobina glicosilada y su importancia en 78 Valero Cedeiio | Aprobado
DAYANARA alteraciones metabdlicas en pacientes diabéticos Nereida
DONOSO CASTRO AMIR DUVIVIER Indice Quicki en pacientes jovenes obesos y su 90 Valero Aprobado
19 ZAMBRANO ANDRADE CRISTHIAN asociacion a sfndrome metabélico y prediabetes gcdgﬁo
ereida
ELIAN
CORNEJO SANCHEZ ROSA Coinfeccion del Dengue y COVID 19, 89 Reyes Baque Aprobado
20 | ARACELY compor i ) clfnico ¥ idemi “'g;l oen Javier
MECIAS ZAMBRANO CINDY América Latina
LISBETH
21 | ORTEGA PONCE JOSCELINE Prevalencia de infecciones del tracto urinario y 81 Caiiarte Vélez | Aprobado
PAMELA sus factores epidemioldgicos en mujeres en edad José
TOALA REYES JORGE LUIS menopatisica,
22 | CORAL AYALA MABEL GABRIELA Prevalencia de hepatitis B y frecuencia de 73 Caiarte Vélez | Aprobado
transmision vertical en Ecuador José
HOLGUIN BAQUE MARIA Infeccion de vias urinarias asociada a 74 Caarte Vélez | Aprobado
23 | FERNANDA bacteriuria en adultos mayores de Ecuador José
MERA RIVAS TATIANA
ALEJANDRA
CASTRO CASTRO JUNIOR Prevalencia de asma y antecedente de COVID-19 80 Merchdn Aprobado
24 | LEONARDO en América latina: Una revision sistemdtica Villafuerte
ZAMBRANO DELGADO SARA Karina
NICOLE
25 | HIDALGO QUUUE YADIRA Biomarcadores de daio renal: Nuevas | Merchin Aprobado
ANTONELLA perspectivas Villafuerte
MOREIRA LUCAS YORK Karina
YURANDYN
26 | PILAY VARGAS LUIS NATHANAEL Perfil renal postcovid y su asociacién a 90 Merchén Aprobado
VERA ZAMORA JEFFREY comorhilidnics.cn udull’(ts mayores de Villafgcrlc
FILIBERTO atinoamérica Karina
27 | PENALOZA GUERRA CARLOS COVID -19 y su relacion con alteraciones 83 Merchdn Aprobado
JAMIL de parimetros bioquimicos en adultos Villafuerte
Karina
28 | PINELA GONZABAY FERNANDA Hipotiroidismo y su relacion con la hipertension 93 Merchén Aprobado
ISABEL arterial en mujeres de 40 a 60 afios del Cantén Villafuerte
Jipijapa. Karina

Lcda. Nereida Valero Cedefio, Mg. PhD.
Responsable de la Comision Cientifica
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