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Marcadores de dafo renal y progresion de la
insuficiencia renal crénica en el adulto mayor

A continuacidn, presentamos un articulo original donde los autores analizan los

resultados de un estudio longitudinal y discuten las implicaciones clinicas en la
insuficienciarenal cronicade los marcadores de dano renal.
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—>>2>  RESUMEN

Introduccidén: en la adultez mayor la insuficiencia
renal cronica esun problemade salud publica.

Objetivo: establecer la posible relacidn entre la
progresion de la insuficiencia renal crénica y los
marcadores de dafiorenal enlos adultos mayores.

Métodos: se desarrolld un estudio analitico pros-
pectivo de cohorte en 104 adultos mayores del
territorio sur de Ciego de Avila, que cumplieron
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con los criterios de inclusidn, entre noviembre de
2017 y junio de 2019. Se estimd el indice de filtrado
glomerular a los seis, 12 y 18 meses. Se utilizé un
modelo lineal para medidas repetidas (nivel de
significacién de 95 %). Se cumplieron los principios
éticos delasinvestigaciones.

Resultados: al inicio, en 59,62 % de los pacientes se
detectaron marcadores de dafio renal. A los seis
meses 54,81 % tuvieron progresion del dafio, a los
12 el porcentaje seincrementéas56,73%yalos18a
57,69 %. No se observd progresion en aquellos que
no se detectaron marcadores al inicio del estudio.
Se demostrd la relacién entre la presencia del
marcador y la progresiéon de la enfermedad. La
causa mas frecuente fue la diabetes mellitus (42,31
%), y la complicacién mds usual fue la cardio-
vascular (9,62 %). Las glomerulopatias primarias
fueronlas de masrapida progresion (9,62%).

Conclusiones: durante el seguimiento de los pa-
cientes se demostrd la relacidn entre la presencia
de marcadores de dafio renal y la progresion de la
enfermedadrenal crénica.

Palabras clave: INSUFICIENCIA RENAL CRONI-
CA/sangre; INSUFICIENCIA RENAL CRONI-
CA/complicaciones; ANCIANO; TECNICAS DE LA-
BORATORIO CLINICO; PRUEBAS DE FUNCION
RENAL.

INTRODUCCION

Laenfermedadrenal crénica se define por
la presencia de lesiones renales o el descenso de la
tasa de filtracion glomerular durante mas de tres
meses de evolucion, y puede clasificarse en cinco
estadios. Se establece el diagndstico de insufi-
ciencia renal cuando la tasa de filtracidn glo-
merular es inferiora 60 ml/min/1,73m2."

La prevalencia de la enfermedad renal
crénica varfa segun sexo y regién geografica.”’ En
los Estados Unidos de Norteamérica la prevalencia
de la enfermedad en adultos mayores de 60 afios
es de 32,2%, con unaincidencia en el estadio Illa de
59,1%.” En los paises europeos oscila entre 2 %y 12
% en los estadios 11, IV y V de la enfermedad.”’ En
Cuba se estima una prevalencia nacional de 2,16
cada 1 000 habitantes, con edades por encima de

los 60 afios.”

El envejecimiento demografico es uno de
los temas que acapara la atencién en Cuba en la
actualidad; se produce de manera rapida y pro-
funda, y se considera un logro social. Desde hace
varios afios el pais atraviesa una compleja situa-
cién por la transformacién de la estructura etaria
poblacional, ocurrida en los udltimos 60 afos. El
grupo de personas de 60 afios y mas, en valores
absolutos, se multiplicé por mas de cuatro veces
entre 1953 y 2012. En 1953 habia cerca de siete
personas en este grupo de edades por cada 100
habitantes; seguin la enumeracidon censal de 2012,
esta relacion se incrementd a 18,3 por cada 100
habitantes.®

La adultez mayor, como etapa de la vida,
se caracteriza por la presencia de enfermedades
de alta prevalencia. De ellas, la insuficiencia renal
cronica se considera un problema de salud publica
en el mundo. No obstante, su elevada frecuenciay
perjuicios, si se detecta y trata tempranamente,
por lo general la evolucidn es satisfactoria. Su
prevalencia en el mundo es elevada (11-13 %) y su
incidencia se incrementd significativamente du-
rante la ultima década, lo cual influye de forma
negativa en laeconomiadelos servicios de salud.”

El incremento de enfermos con insufi-
ciencia renal crénica se debe a multiples factores,
entre ellos, la mayor longevidad de la poblacién y
las enfermedades cardiovasculares (especial-
mente la hipertensidn arterial y la diabetes melli-
tus). Los enfermos consumeningentes cantidades
derecursos; el problema es de tal magnitud que en
Estados Unidos de Norteamérica la National Kid-
ney Foundation propuso un sistema de acciones
para detectar la enfermedad renal, estimar su
prevalenciay desarrollar un plan de actuaciony de
prevencién.”

Un criterio diagndstico de insuficiencia
renal crénica se refiere a los adultos mayores —in-
cluso con creatinina sérica dentro del rango nor-
mal-, que presentan filtrado glomerular disminui-
do (por debajo de 60 ml/min/1,73m’).”’ Sin embar-
go, existen otros marcadores de dafio renal, como
la proteinuria, lo que motiva el debate entre los
profesionales acerca de la conveniencia de aplicar



de forma sistematica esta clasificacion de insu-
ficienciarenal crénica aadultos mayores.®

Se entiende como marcador aquel para-
metro que puede ser medido o evaluado como
caracteristico de un proceso patoldgico o no.”’ Los
marcadores pueden ser indicativos de dafio en
diferentes funciones renales. La insuficiencia renal
cronica se define como las afectaciones estruc-
turales y funcionales — demostradas en examenes
deimagen, de sangrey orina- persistentes por mas
de tres meses, o la disminucidn del filtrado glome-
rular por debajo de 60 ml/min/1,73m2 de superficie
corporal.”

En la mayoria de las personas con insufi-
ciencia renal crénica el filtrado glomerular dismi-
nuye a lo largo del tiempo, y la enfermedad pro-
gresa hacia estadios mas avanzados. Se han iden-
tificado multiples factores que aceleran esta evolu-
cion, entre ellos la edad, el sexo, el color de la piel y

las comorbilidades. La actuacidn terapéutica sobre
estos factores reduce la velocidad de progresion
de la insuficiencia renal crdnica, pero no la pro-
gresién en simisma."

En los ultimos afios se ha generado un
debate cientifico sobre el rango de funcién renal
normal y el ritmo de progresion de la enfermedad
renal crénica en el adulto mayor.” En Cuba son
escasos los estudios publicados sobre los factores
de progresion de esta enfermedad en el grupo
poblacional de 60 afios y mas; por tanto, el objetivo
del presente estudio es establecer la posible
relacién de la progresion de la insuficiencia renal
crénica con marcadores de dafio renal en los
adultos mayores.

METODOS

Serealizé un estudio analitico prospectivo
de cohorte en adultos mayores seguidos en la




consulta de nefrologia del Hospital General Provin-
cial Docente “Dr. Antonio Luaces Iraola” de la
provincia Ciego de Avila. El periodo de investi-
gacion fue de dieciocho meses (noviembre de 2017
ajunio de 2019), y desde el punto de vista espacial
se limitd ala poblacion del territorio sur, integrada
por cuatro municipios: Majagua, Ciego de Avila,
VenezuelayBaragua.

La poblacién en estudio quedd confor-
mada por 104 adultos mayores que se encontra-
ban clinicamente estables, con tasa de filtrado
glomerularinferiora 60 ml/min/1,73m’y que dieron
su consentimiento para participar por escrito de
forma voluntaria, después de ser informados de
las caracteristicas del estudio. Se excluyeron los
pacientes con insuficiencia renal crénica estadio V
o terminal de la enfermedad. Los criterios de salida
fueron: enfermos con recuperacién parcial de la
funcién renal, fallecidos antes del término de la
investigacion sin evidencias de progresion del
dafio renal, y pacientes con cambios de dire-
ccionesderesidencia.

Se utilizd una planilla de recoleccién de
datos confeccionada por los autores. La informa-
cién se tomd directamente de las historias clinicas
individuales. Las variables estudiadas fueron:
edad, sexo, color de la piel y comorbilidades (dia-
betes mellitus, hipertensidn arterial, nefrolitiasis,
enfermedad renal poliquistica autosémica domi-
nantey glomerulopatias primarias).

Los pacientes fueronreevaluados clinicay
analiticamente alos seis, 12 y 18 meses después. La
informacion fue recolectada por un investigador.
En cada consulta programada se evaluaron las
condiciones generales de los enfermos, los signos
y sintomas que presentaban, el peso corporal, las
necesidades de hospitalizaciones y sus causas. Se
determind la presencia en sangre venosa de crea-
tinina, urea, acido urico, colesterol y triglicéridos,
hemoglobina y hematocrito. Se realizé un andlisis
sistematico en orina para despistaje de proteinuria
y hematuria, asi como ultrasonografia para detec-
tarlos signos de dafiorenal.

Se estim¢ el indice de filtrado glomerular
de cada paciente alos seis, 12 y 18 meses mediante
las férmulas de Cockroft y Gault,"” la Modification
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of Diet in Renal Disease modificada™ y la Chronic

Kidney Disease Epidemiology Collaboration."” Ello
permitié estimar si existia progresion de la enfer-
medad.

Formulade Cockcroft-Gault:

CCr=[(140-edad) x peso (Kg)]/[Crs (mg/dL) x 72] x
0,85 enmujeres.

Férmula MDRD (Modification of Diet in Renal
Disease):

FGe (ml/min/1,73 m2) = 186 x (Cr s)-1.154 x (edad)-
0.203x (0,742 mujer) x (1,21afroamericano)
Formula Chronic Kidney Disease Epidemiology
Collaboration (CKD-EPI):

FG =141 x min (Crs/k,1)" x max(Crs/«,1)
edad

1.209

X 0,993
x 1,018 [si mujer] x 1,159 [si el color de la piel es

negro]

El andlisis estadistico se realizé con el
programa SPSS (Producto de Estadistica y Solu-
cién de Servicio), versiéon 17.0. Los datos se
procesaron y analizaron con las herramientas de
este programa; ello permitid reflejar toda la infor-
macidn en tablas estadisticas, con valores abso-
lutos y porcentuales. Los datos se expresaron
como porcentajes, medias y desviaciones estan-
dar. Para valorar la evolucidn de la funcién renal al
paso del tiempo, se utilizd un modelo lineal para
medidas repetidas. El nivel de significacion fue de

95%.

Durante toda la investigacion se cumplie-
ron los postulados éticos de la Il Declaracion de
Helsinki." Los datos obtenidos fueron resguar-
dados bajo confidencialidad, y los resultados se
publicaron con la previsién de proteger el anoni-
mato delosinvestigados.

>>> RESULTADOS

En la tabla 1 se muestra que al inicio del
estudio se detectaron marcadores de dafio renal
en 62 pacientes (59,62 %). De ellos, alos seis meses
de evaluacién se comprobd que en 57 (54,81 %)
hubo progresién del dafio. Solo cinco no lo pre-
sentaron porque el descenso del filtrado glome-
rular se encontraba dentro de los parametros fisio-
légicos.
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A los 12 meses se observod que, de los 62
pacientes con marcadores de dafio renal detec-
tados al inicio del estudio, 59 (56,73 %) tuvieron
progresién del dafo, y alos 18 meses 60 (57,69 %).
No se observd progresion en aquellos alos que no
se les detectaron marcadores de dafio renal al
inicio del estudio, a pesar de presentar disminu-
ciénfisioldgica del filtrado glomerular similar al del
inicio del estudio.

De forma general se observd que los
enfermos que no poseian marcadores de dafio, no
mostraron progresion de laenfermedad a pesarde
identificarse una disminucidn fisioldgica del filtra-
do glomerular mantenida similar al inicio del estu-
dio y se demostro relacion entre la presencia de
marcadores de dafio renal y la progresion de la
enfermedad.

> > Tabla 1 - Pacientes segin marcadores de
dafio renal y evolucién de la progresion de la
enfermedad alosseis, 12y 18 meses

Marcador Si No Total
dedan? INo % | NoJ % No. | %
Progresion a
los seis meses
Si 57 [54.81 5 | 481 62 | 59,62
No 0 {000 | 42 [4038 42 [ 4038

Ji ¢uadrado di Pearsop (correccion por continnidad de Yates): p=0,00(]

Progresion a los 12 meses

Si 59 156,73 3 | 288 62 | 59,62
No 0 | 0,00 42 (40,38 42 | 40,38
Progresion
a los 18 meses
Si 60 (57,69 2 | 1,92 62| 59,62
No 0| 00 |42 |4038 42| 40,38

Fuente: historias clinicas

En la tabla 2 se muestran los factores de
riesgo etiolégicos de la insuficiencia renal crénica.
Predomind la diabetes mellitus (42,31 %), seguida
de la hipertension arterial (38,46 %) y la enferme-
dad renal poliquistica autosémica dominante (11,5-

4%).
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> Tabla 2 - Pacientes segun causas de la
insuficienciarenal crénica

Factores etiolégicos de riesgo (n=104)
No. %

Diabetes mellitus 44 42,31
Hipertension arterial 40 38,46
Enfermedad renal poliquistica 12 1 l.,54
autosémica dominante
Glomerulopatias primarias 10 9,62

Nefropatia obstructiva 8 7.69

Otras causas 6 5,77

Fuente: historias clinicas

La progresidn segun la causa de la enfer-
medad (tabla 3), se observé en la totalidad de los
enfermos con glomerulopatias primarias (9,62 %)y
en casi la generalidad con enfermedad renal poli-
quistica autosémica dominante (9,62 %). Sin em-
bargo, la diabetes mellitus causé progreso del
dafio solo en un poco mas de la mitad (26 pacien-
tes) que tenia al menos un marcador de dano
renal.

> > Tabla 3 - Pacientes seguin progresién de la
insuficiencia renal crénica y causas de la enfer-
medad

Causas

de la enfermedad Progresion Total p

Si No
No Yo No % No %

Diabetes mellitus 26 2500 18 17,31 44 4231 0963

Hipertension arterial 22 21,15 18 17,31 40 38,46 0,814
Enlfemllc(‘;lad renal 10 962 )
poliquistica

autosomica dominante

1,92 12 11,54 0,109

Glomerulopatias
primarias 9.62 0 0,00 10 9,62 0,074
Nefropatia

obstructiva 6 577 2 192 8 7.69 051
Otras 4 3,85 2 1,92 6 5770683

*Ji cuadrado de Pearson (correccion por continuidad de Yates)

De los 104 pacientes investigados, 36
(34,62 %) presentaron las complicaciones que se
muestran en la tabla 4. Predominaron las enfer-



medades cardiovasculares (9,62 %) y en 7,69 % de
los enfermos se constatd progresion de la insufi-
ciencia renal crdénica; siguieron en orden de fre-
cuencia la sepsis y las infecciones respiratorias
agudas (7,69 %); de ellos, 5,77 % con progresion,
respectivamente.

> Tabla 4 - Pacientes segun complicaciones
y progresién de lainsuficienciarenal crénica

Complicaciones ~ Progresion Total p*
Si No
No. % No. % No. %
Cardiovasculares 8 7,69 21,92 10 962 0244
Sepsis 6 5,77 2 192 8 769 0,51
Infeccion

. . 6 577 2 1,92 8 769 0,51
respiratoria aguda

s 0,218
Desnutricion 4 385 0 000 4 385 ’
Anemia 5 192 o 000 2 192 0617
Enfermedad 2192 2 192 4 fil,RS 1,000
cerebrovascular
Total 28 26,92 8§ 7.69 36 3462

*Ji cuadrado de Pearson (éorreccién pof continuidad de Yates)

Fuente: historias clinicas

>>> DISCUSION

Losresultados delos estudios de pesquisa
de la enfermedad renal crénica en la poblacién
general de noruega mayor de 20 afos, realizados
por Hallany cols.” con seguimiento de ocho afios,
y los del anlisis transversal Wu y cols.”” basado en
los datos de la Encuesta Nacional de Examen de
Salud y Nutricidn de los Estados Unidos de Norte-
américa, concuerdan con lo encontrado en el
presente estudio sobre que la progresién a la
enfermedad renal crénica terminal es especial-
mente baja en edades mayores de 70 afios.

Los resultados encontrados con respecto
al color de la piel de los pacientes difieren de otro
estudio similar cubano realizado por Gutiérrez-
Rufin y Polanco-Lépez," donde la mayor frecuen-
cia de pacientes en progresion de la enfermedad
eran de piel negra. Esto pudiera deberse a la
composicidn étnica de la provincia Ciego de Avila,
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con poblacién mayoritariamente de piel blanca."™
Hallan y cols."” encontraron que el riesgo
de progresion hacia la enfermedad renal crdnica
terminal es especialmente bajo en las mujeres, lo
que coincide con los resultados del presente
estudio. Sin embargo, existen variaciones con res-
pecto al predominio del sexo masculino, repor-
tado por Gutiérrez- Rufin y Polanco-Lépez," y
Silva-Ferrera y cols.®” En un estudio realizado en
Reino Unido a pacientes con insuficiencia renal
cronica con valores medios de 74 afios y filtrado
glomerular de 28 ml/min/m’, Aucella y cols.””
constataron entre los parametros relacionados
con peor evoluciény progresidn de la enfermedad
ser de sexo masculino.®” Este resultado, también
coincide conlos obtenidos en el presente estudio.
Sumiday cols.®” analizaron los factores de
progresion de 182 pacientes japoneses, y llegaron
ala conclusién que unfiltrado glomerularreducido
y valores altos de proteinuria fueron factores
determinantes en la progresion de la enfer-
medad.®”

En el estudio realizado en la provincia de
Santiago de Cuba por Silva-Ferrera y cols.,(20) al
analizar la asociacién de las enfermedades con Ia
disfuncidon renal, encontraron que las afecciones
que mas condujeron a lainsuficiencia renal crénica
fueron la diabetes mellitus y la hipertensién ar-
terial. En otras investigaciones también se identi-
ficaron estas dos enfermedades como las causas
mas frecuentes de enfermedad renal crénicaenel
mundo;(23,24) similares resultados mostraron la
presenteinvestigacion.

Al respecto, Kim y cols.,*” coinciden con
este trabajo al mostrar que 30,20 % de los diabé-
ticos de edad avanzada habian progresado a albu-
minuria por normoalbuminuria. El analisis de
Kaplan-Meier mostré que el intervalo de tiempo
para empeorar la nefropatia fue significativamen-
te mas corto en pacientes de edad avanzada con
una duracién de la diabetes 210 afios, en compara-
cién conaquellos enfermos de diabetes <5 afios.

Candelaria-Brito y cols.*® encontraron
que la hematuria fue el marcador mas frecuente
seguido por la albuminuria y la proteinuria. Esta
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ultima aparece en la presente investigacién como
la principal causa de insuficiencia renal crénica con
masrapida progresién de laenfermedad.

Los datos aportados por esta investiga-
cién coinciden con los de Arora y cols.,*” al
asegurar que la enfermedad renal crénica progre-
sa a un ritmo mas lento en la poblacién de edad
avanzada.

La poca disponibilidad y variabilidad de
examenes de laboratorios para demostrar la pro-
gresion de la enfermedad renal crénica y la insufi-
ciente literatura publicada sobre el tema, constitu-
yeron limitaciones de la investigacion. Los autores
recomiendan ampliar el tiempo de estudio en
futurasindagaciones.

>>2> CONCLUSIONES

La causa mas frecuente de enfermedad
renal crdnica en los adultos mayores fue Ia
diabetes mellitus. Las glomerulopatias primarias
fueron las de mas rdpida progresion y la com-
plicacion mas frecuente fue la cardiovascular. Al
inicio del estudio, en poco mas de la mitad de los
investigados se detectaron marcadores de dafio
renal. Durante su seguimiento a los seis, 12 y 18
meses se demostro la relacion entre la presencia
de marcadores de dafio renal y la progresion de la
enfermedad renal crénica. Este resultado eviden-
cia la necesidad de conocer los factores contri-
buyentes de esta enfermedad para realizar su
diagndstico precoz y retrasar su progresion, junto
alasacciones de promocidny prevencién en salud.
Elaporte de lainvestigacion radica enincrementar
las evidencias cientificas acerca de esta relacion.
Serequieren investigaciones futuras para abordar
el problema de la hipofiltracidn senil fisiolégica en
el diagndstico delainsuficienciarenal.
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Test cualitativo en un solo paso, que provee los
reactivos necesarios para la transcripcion inversa, la
amplificacion y la deteccidn de regiones especificas
de los tipos 1, 2, 3 y 4 del virus dengue, mediante la
técnica de RT-PCR en Tiempo Real, a partir de
muestras de ARN extraidas de suero humano, para el
diagnostico de dengue y vigilancia epidemiologica.
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