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La clasificacién de la enfermedad renal crénica (ERC) realizada en 2002 por el grupo Kidney
Disease Outcome Quality Initiative en 5 estadios con base en la tasa de filtracién glomerular
ha permitido estandarizar los pardmetros de diagndstico y ha sido de gran utilidad para
el ejercicio de la practica clinica, la realizacién de multiples estudios de investigacién, asi
como el desarrollo de politicas de salud publica a nivel mundial. Publicaciones posteriores
han propuesto diferenciar la presencia de enfermedad renal en rinén nativo o trasplantado
y subdividir el estadio 3 en A y B por ser un rango muy amplio en donde ocurren even-
tos muy importantes, sobre todo a nivel cardiovascular. Por su parte, las guias de préctica
clinica Kidney Disease Improving Global Outcomes sustentan la proteinuria-albuminuria como
factor pronéstico indiscutible de la ERC. A su vez, con respecto a la hipertensién arterial
crénica, aunque no alcanza valor estadistico significativo como factor de riesgo indepen-
diente para la progresién de la ERC, la mayoria de los andlisis evidencian que el control
adecuado de la presién arterial es benéfico y retarda la progresién de la ERC en pacientes
con proteinuria; tanto es asi que es considerada como la segunda causa de ERC después de
la diabetes mellitus, por delante de las glomerulonefritis. Con base en lo anterior y teniendo
en cuenta que una enfermedad multifactorial como esta no puede ser evaluada con tan
solo uno de los 3 principales factores de riesgo que mds determinan su evolucién, propone-
mos una nueva, practica y facil manera de clasificar la ERC tomando simultdneamente las
3 variables antes mencionadas, logrando un concepto mas integral de la enfermedad. Este
método diagndstico, ademads de identificar la enfermedad, puede ser til para determinar la
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severidad y predecir su riesgo de progresién. De igual manera, al tener pardmetros cuanti-
ficables, puede servir como instrumento de seguimiento prospectivo de las intervenciones
terapéuticas que se realicen.
© 2016 Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud-FUCS. Publicado por Elsevier
Espana, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Practical classification of chronic kidney disease (2016): A proposal

ABSTRACT

The classification of chronic kidney disease (CKD), made in 2002 by the Kidney Disease Out-
come Quality Initiative group, includes 5 stages based upon the glomerular filtration rate.
This has led to the standardisation of diagnostic parameters, and has been of great use in
clinical practice, carrying out multiple research studies, as well as developing public health
policies at a world level. Later publications have proposed differentiating the presence of kid-
ney disease in a native kidney or in a transplanted one, and subdividing stage 3 of CKD into A
and B, since there is a wide range of disease in which very important events occur, especia-
lly at a cardiovascular level. Furthermore, the Kidney Disease Improving Global Outcomes
clinical practice guidelines support proteinuria-albuminuria as an undebatable prognostic
risk factor of CKD. At the same time, and regarding chronic high blood pressure, while it
does not have significant statistical value as an independent risk factor for the progression
of CKD, the majority of analyses suggest that adequate control of blood pressure is bene-
ficial and delays the progression of CKD in patients with proteinuria, so much so that it is
considered the second cause of CKD after diabetes mellitus and above glomerulonephritis.
Based upon what has been mentioned, and taking into account that a multifactor disease
like CKD cannot be evaluated with only one of 3 principal risk factors that most determine
its outcome, a new, practical, and easy method for the classification of CKD is proposed,
taking into account all the 3 aforementioned variables, thereby achieving a more integral
concept of the disease. This diagnostic method to identify the disease may also be useful for
determining the severity as well as predict the risk of progression. At the same way, having
quantifiable parameters can be very useful as a prospective follow-up tool for therapeutic
interventions.
© 2016 Fundacién Universitaria de Ciencias de la Salud-FUCS. Published by Elsevier
Espana, S.L.U. This is an open access article under the CC BY-NC-ND license (http://
creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).

Introduccién

Medicién de la funcién renal: tasa de filtracién
glomerular

Hoy en dia, la enfermedad renal crénica (ERC) es uno de los
principales problemas de salud publica alrededor del mundo
por la gran inversién de recursos econémicos que requiere, su
creciente incidencia, altos costos y pobres desenlaces, sobre
todo en estadios avanzados; por lo tanto, de lograrse una
oportuna deteccién temprana y un adecuado tratamiento,
podrian prevenirse muchas de sus complicaciones y, entre
otras, reducir la morbimortalidad cardiovascular derivada de
la misma’=.

Para contextualizar nuestra propuesta, analizaremos el
método actualmente utilizado para su clasificacién (tasa de
filtracién glomerular [TFG]) y los 2 factores asociados que mas
influyen en el inicio y la progresién de la ERC, como son la
proteinuria y la hipertensién arterial, incorpordndolos a una
nueva propuesta de clasificacién de la ERC, la cual tiene impli-
caciones diagnoésticas, prondsticas y terapéuticas de mayor
precision, y facil entendimiento y ejecucién en la préctica cli-
nica.

La TFG es el parametro actualmente utilizado para
determinar la severidad de la disfuncién renal, puede
medirse de forma directa por medio de un metabolito endé-
geno eliminado en la orina como la creatinina, de forma
més precisa y eliminado el porcentaje de secrecién tubular
mediante la utilizacién de sustancias exdgenas como la
inulina, utilizando radioisétopos (iodo iotalamato 125) o
estimdndola de manera indirecta través de férmulas. La
bisqueda de una manera de calcular la funcién renal se inicié
en el afio 1976 con la férmula de Cockcroft-Gault?, en 1999 se
publica la férmula MDRD?, en el 2009 se propone la CKD-EPI®,
y en el 2012, la férmula CKD-EPI con cistatina C se valida
como un procedimiento muy exacto para medir la funcién
renal.

Cada uno de los métodos utilizados en la medicién de la
funcién renal tiene sus propias caracteristicas, es asi como
la férmula CKD-EPI ha mostrado ser una de las més precisas;
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Tabla 1 - Nueva clasificacién practica de la enfermedad renal crénica

TFG, ml/min/1,73 m? Proteinuria Presién arterial, mmHg

Sistdlica Diastdlica

1 >90 A Negativa 1 120-129 80-84

2 60-89 B Microalbuminuria 2 130-139 85-89

3,1 45-59 @ Proteinuria<1g/24h 3 140-159 90-99

3,2 30-44

4 15-29 D Proteinuria 1-3,5g/24h 4 160-179 100-109

5 <15 E Proteinuria>3,5g/24h 5 >180 >110

la férmula MDRD, por haber sido desarrollada en pacientes
con ERC, subestima la funcién renal y sobreclasifica a los
pacientes en un estadio de mayor severidad’; la férmula de
Cockcroft-Gault mantiene su vigencia porque incluye el peso
como variable dentro de los pardmetros medibles y sigue
siendo muy util en pacientes adultos mayores con bajo indice
de masa corporal, desnutridos, obesos o embarazadas®; a su
vez, las nuevas férmulas y otros marcadores puntuales, como
la cistatina C sérica’, que proporcionan una mayor precisién
enlamedicién de la TFG, no han logrado desplazar los célculos
realizados con la creatinina sérica por su facilidad y economia
en el procesamiento.

Proteinuria

Aunque dispendiosa y con el riesgo de recolecciones de orina
en 24h incompletas como principal factor de error, es el
método mas tradicional para esta cuantificacién. En los lti-
mos anos se ha encontrado que su valor tiene muy buena
correspondencia con la relacién albuminuria-creatinuria, la
cual, aun con valores minimos, ha demostrado un estrecho
valor predictivo en relacién con eventos cardiovasculares y de
progresién de la ERC'*!, Estudios aislados evidencian ciertos
valores de referencia para niveles altos de proteinuria, entre
ellos el rango nefrético; sin embargo, hasta el momento no se
ha logrado su estandarizacién en puntos de corte que tengan
significacién estadistica. Lo que si esta claro es la directa rela-
cién entre la cantidad de proteinuria y los riesgos asociados,
de manera que a medida que la microalbuminuria aumenta,
se vuelve proteinuria, y si es o se torna no selectiva, las con-
secuencias son peores'? 14,

Hipertension arterial créonica

En la poblacién general, la hipertensién arterial crénica es un
factor de riesgo para enfermedad cardiovascular y mortalidad
en general™ ', Aunque esta variable no ha alcanzado valor
estadistico significativo como factor de riesgo independiente
para la progresién de la ERC, muchos andlisis evidencian que
el control adecuado de la presién arterial es benéfico, entre
otras cosas, para retardar la progresién de la ERC en pacien-
tes con proteinuria'’; por lo tanto, las guias del octavo comité
para el manejo de la hipertensién del afio 2014 recomiendan
mantener una presién arterial sistélica menor de 140 mmHgy
una presién arterial diastélica menor de 90 mmHg en pacien-
tes adultos <60 afios, y hasta 150 mmHg de presién sistélica
en adultos>60 afos, para alcanzar una maxima proteccién

renal y cardiovascular'®. Sibien las recomendaciones terapéu-
ticas son de vital importancia para lograr un control objetivo
de las metas curativas, se hace indiscutible tener unos valo-
res o rangos de referencia en la definicién del problema, por
lo cual tomamos las guias de la Sociedad Europea de Hiper-
tensién y la Sociedad Europea de Cardiologia de 2013'° para
clasificar en rangos este factor de riesgo en nuestra propuesta
de clasificacién de la ERC, siendo normal una presién sis-
télica entre 120-129 mmHg y/o diastdlica entre 80-84 mmHg,
normal-alta una presién sistélica entre 130-139 mmHg y/o
diastélica entre 85-89 mmHg, grado I una presién sistélica
entre 140-159 mmHg y/o diastélica entre 90-99 mmHg, grado 11
una presion sistdlica entre 160-179 mmHg y/o diastélica entre
100-109 mmHg y grado 111 una presién sistélica > 180 mmHg
y/o diastélica > 110 mmHg. Con estas consideraciones toma-
mos la hipertensién arterial como la tercera variable de la
nueva clasificacién practica de la ERC (tabla 1).

Implicaciones del método diagndstico

El objetivo de un método diagnéstico es identificar y diferen-
ciar individuos enfermos de aquellos que no tienen ninguna
enfermedad. La actual clasificacién de ERC estéd basada uni-
camente en la TFG, pero como hemos descrito anteriormente,
la enfermedad renal es, por lo general, multifactorial y, por lo
tanto, sino incorporamos estos factores de riesgo asociados, se
hace muy dificil determinar su condicién actual, la severidad
de la enfermedad y su riesgo de progresién. Si bien es cierto
que una clasificacién no puede incluir todas las variables posi-
bles porque seria muy complejo soportar su interrelacién y
su ejecucién seria muy dispendiosa, la actual clasificacién
de la ERC tiene importantes problemas, entre ellos, el no
haber tenido en cuenta factores como edad y género?®23,
habiéndose demostrado con evidencia que la funcién renal
disminuye a medida que avanza la edad y muchos pacien-
tes son clasificados como nefrépatas, sobre todo en estadios
iniciales, siendo esto tan solo parte del proceso fisiolégico nor-
mal de la senectud??, y la disminucién de la TFG difiere para
cada género. Se han tratado de subsanar otros inconvenien-
tes como la subdivisién del estadio 3 en A y B>'?3 de la actual
clasificacién?, porque los estudios epidemiolégicos muestran
una clara diferencia en estos 2 subgrupos poblacionales en
relacién con eventos cardiovasculares, complicaciones que
eran complejas de diferenciar en este amplio rango de funcién
renal®.

En conclusién, es muy complejo determinar con un solo
parametro el prondstico resultante en una enfermedad con
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multiples factores asociados, sobre todo si los principales tie-
nen similar grado de influencia.

Con estos conceptos en mente, planteamos un sistema
(método) de clasificacién facil, confiable y con gran valor pre-
dictivo de la ERC (tabla 1).

Justificacién

Cuando el método de evaluacién de una enfermedad no es
el adecuado, muchos pacientes reciben tratamiento médico
o farmacolégico sin necesitarlo y son expuestos a los
potenciales efectos adversos del mismo, con las respecti-
vas implicaciones econémicas para el sistema de salud que
esto conlleva; a su vez, muchos pacientes con enfermeda-
des progresivas y potencialmente fatales no seran tratados
de la forma que requieren porque quedan mezclados en una
poblacién de enfermos heterogéneos o con diferentes caracte-
risticas menos graves. Con base en la informacién disponible
hasta el momento y considerando la mortalidad como el
principal desenlace final, la mortalidad cardiovascular como
la primera causa de muerte en ERC, la proteinuria como el
principal factor de riesgo para la progresién de la ERC y la
hipertensién arterial como uno de los principales factores
de riesgo asociados al inicio o progresién de la ERC, hemos
tomado la TFG (estadios de acuerdo con la clasificacién KDIGO
2012 con la subdivisién del estadio 3 como fue explicado pre-
viamente), la microalbuminuria y la proteinuria en diferentes
niveles de acuerdo con las consideraciones anteriormente
mencionadas y la hipertensién arterial crénica segun las guias
europeas de hipertensién arterial de la Sociedad Europea de
Hipertensién/Sociedad Europea de Cardiologia de 2013 por
tener rangos medibles'®'®, para hacer una nueva, practica
y objetiva propuesta de clasificacién de la ERC, la cual tiene
caracter diagndstico, terapéutico y prondstico. Reconocemos
que el siguiente paso, después de la determinacién y estan-
darizacién del método propuesto, es su aplicacién en estudios
poblacionales y la demostracién de resultados en metas tera-
péuticas, la estimacién de la morbimortalidad derivada de esta
entidad utilizando esta nueva herramienta de evaluacién cli-
nica.

Nueva clasificacién practica de la enfermedad
renal crénica

Con el fin de lograr una mejor interrelacién entre diagnéstico,
progresién, eventos cardiovasculares y mortalidad por ERC,
debemos recordar que cuando varios factores de riesgo apa-
recen de forma simultadnea producen mayor morbimortalidad
que cuando estdn aislados. De manera inversa, al controlar
uno o mas de los factores simultdneos, el prondstico general
mejora. La ponencia de controversias de KDIGO-KDOQI 20122
nos mostrd, por ejemplo, altas prevalencias de enfermedades
importantes en Estados Unidos, enfermedad cardiovascular
(36,3%), hipertensién arterial (33,3%), ERC (12%) y diabetes
mellitus (10,6%), las cuales, siendo entidades crénicas, afec-
tan fundamentalmente a adultos mayores en dicho pais y son
las causas mas importantes del incremento en el riesgo de
mortalidad por enfermedad cardiovascular. Si tomamos estos
factores como independientes, el riesgo mérbido puede ser

facil de predecir, pero silos combinamos, la relacién sera dificil
de comprender. La presente clasificacién (tabla 1) esta diri-
gida a conceptualizar una visién mds amplia de la ERC, la cual
es util para el tamizaje, la clasificacién y el seguimiento de
dicha entidad, permitiendo una aproximacién més real sobre
el riesgo de progresién de la ERC.

La presente clasificacién incluye, ademés de la TFG, los
2 factores que generalmente estdn asociados con el inicio o
progresién de la ERC y que ademas estan en estrecha relacién
con la aparicién de eventos cardiovasculares: la proteinu-
ria, con amplio sustento epidemiolégico estadisticamente
significativo'®, y la hipertensién arterial crénica, que aunque
sin esta connotacién pero tan solo por un estrecho margen, es
igualmente importante si tenemos en cuenta que desplaza a
las glomerulonefritis como la segunda causa de ERC luego de
la diabetes mellitus.

Interpretacion

Las 3 columnas de la nueva clasificacién practica de la ERC
(tabla 1) determinan el respectivo parametro en evaluacién; la
subdivisién del estadio 3 de ERC se cambia a nimero deci-
mal reemplazando la letra A y B de la clasificacién actual
para evitar confusiones semadnticas; de esta manera, por ejem-
plo, un paciente clasificado como 3,1-C-4 significa que tiene
una TFG entre 45 a 59ml/min/1,73m?, una proteinuria<1g
en una muestra de orina 24h, una presién arterial sistélica
entre 160-179 mmHg y una presién arterial diastdlica entre
100/109 mmHg. Con respecto al mismo paciente con la cla-
sificacién actual?, tan solo sabemos que tiene una TFG entre
45 y 59 ml/min/1,73 m? y nada mas. Como podemos observar,
es evidente que hay mucha mas informacién de gran utilidad
con esta nueva clasificaciéon.

Aunque muchos factores de riesgo parecen actuar de
manera independiente, los estudios clinicos muestran una
clara significacién estadistica para los que tienen una estre-
cha relacién entre si; la presente clasificacién nos permite
comprender mejor la participacién de los 3 principales fac-
tores de riesgo mas relacionados en el inicio y la progresién
de la ERC, de forma que el riesgo de progresién de la enfer-
medad renal y el desarrollo de eventos cardiovasculares seran
mayores a medida que un paciente progresa en cada estadio de
los pardmetros evaluados'>?>. Ademaés, esta clasificacién nos
permite hacer un diagnéstico inicial mas completo y reclasi-
ficar al paciente con pardmetros de mejor o peor control en
la evolucién de la enfermedad para orientar las medidas tera-
péuticas a realizar, generando asi un manejo mas dindmico,
integral y objetivo. Al encontrarse en didlisis, los pacientes
con enfermedad renal estadio 5 de la clasificacién KDOQI o
la primera columna de esta nueva clasificacién, los valores
prondsticos de la proteinuria y la hipertensién arterial cré-
nica para la enfermedad renal se pierden, pero conservan su
utilidad como factores de riesgo cardiovascular.

Conclusion

Esta nueva manera de interrelacionar los 3 principales factores
que determinan el deterioro y la progresién de la enfermedad
renal es una nueva herramienta disennada para servir como
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método de diagnéstico, estadificacién y prondstico en rela-
cién con la enfermedad renal y el riesgo cardiovascular. Como
punto de partida, nos plantea el desafio de subsecuentes estu-
dios prospectivos para validar su utilidad, correlacién clinica y
significacién estadistica, y, de la misma manera, su importan-
cia en relacién con otras clasificaciones previas ampliamente
conocidas.
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