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Resumen

Contexto: la enfermedad renal cronica (ERC) representa un desafio global de salud, con una
creciente prevalencia impulsada por factores como hipertension, diabetes y obesidad. Su relacién
con la enfermedad cardiovascular (ECV) es estrecha, ya que la disminucién del filtrado glomerular
(FG) aumenta el riesgo de eventos cardiovasculares. En este marco, la estimacién del FG se ha
convertido en una herramienta clave para evaluar la progresion de la ERC y su impacto en la
ECV.

Objetivo: el estudio analiza el FG estimado (FGe) como predictor de riesgo cardiovascular en
pacientes con ERC, explorando diversas formulas de estimacion, su precision y sus implicaciones
clinicas. También examina situaciones especiales como la hiperfiltracién glomerular (HFG) y el
sindrome de hipo-filtracion selectiva (SHS), recientemente descritas y relacionadas con la ECV.
Metodologia: se realizé una revision de la literatura en bases de datos cientificas como PubMed,
Ovid-MEDLINE, Web of Science y EMBASE, abarcando estudios publicados entre enero de 2000
y abril de 2024. Se analizaron formulas de estimacion del FG basadas en creatinina (Cr) y cistatina
C (Cis C), considerando su aplicabilidad clinica y limitaciones.

Resultados: se destaca que el FGe basado en Cr es ampliamente utilizado por su accesibilidad,
pero tiene limitaciones en precisiéon. La inclusion de Cis C mejora la prediccion de riesgo
cardiovascular y progresion de la ERC. Ademas, valores elevados de FG pueden indicar
sobreestimacion y riesgo cardiovascular. E1 SHS, asociado con inflamacién y ECV, subraya la
necesidad de una evaluacion mas precisa del FG.

Palabras clave: filtrado glomerular, enfermedad renal cronica, enfermedad cardiovascular, crea-
tinina, inulina, cistatina C.
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Conclusiones: el diagnostico temprano de la ERC es clave para reducir su progresion y el impacto en la
ECV. Las formulas de FGe han mejorado su precisién, pero ain presentan variabilidad significativa. La
integracion de Cis C y el reconocimiento de nuevas entidades como el SHS y la HFG pueden optimizar
la prediccién del riesgo cardiovascular en pacientes con ERC.

Estimated glomerular filtration rate as a predictor of

cardiovascular risk

Abstract

Context: Chronic kidney disease (CKD) represents a global public health challenge, with increasing
prevalence driven by factors such as hypertension, diabetes, and obesity. Its strong association with
cardiovascular disease (CVD) highlights the critical role of estimated glomerular filtration rate (eGFR)
in assessing CKD progression and cardiovascular risk. Given its significance, refining eGFR estimations
is essential for improving risk prediction and clinical management.

Objective: This study evaluates eGFR as a predictor of cardiovascular risk in CKD patients, assessing
the accuracy of various estimation formulas and their clinical implications. Additionally, it explores
emerging renal filtration abnormalities, such as glomerular hyperfiltration (GHF) and selective hypo-
filtration syndrome (SHS), which have gained attention for cardiovascular associations.
Methodology: A systematic literature review was conducted across major scientific databases, inclu-
ding PubMed, Ovid-MEDLINE, Web of Science, EMBASE, and Redalyc. The search covered publications
from January 2000 to April 2024, focusing on studies that examined eGFR estimations based on creati-
nine (Cr) and cystatin C (Cys C) and their predictive utility for cardiovascular outcomes.

Results: Creatinine-based eGFR is widely used due to its accessibility; however, its precision is limited.
Incorporating Cys C improves risk stratification for both CKD progression and cardiovascular events.
Elevated eGFR values may signal overestimation rather than optimal kidney function, thus influencing
cardiovascular risk assessment. Furthermore, SHS, associated with inflammatory markers and CVD,
underscores the need for refined filtration assessments beyond conventional metrics.

Conclusions: Early CKD diagnosis is crucial for mitigating disease progression and reducing cardio-
vascular morbidity. While eGFR estimation has improved, significant variability persists. Integrating
Cys C into predictive models and recognizing newly characterized filtration syndromes such as SHS
and GHF may enhance cardiovascular risk assessment in CKD patients.

Keywords: Glomerular filtration rate, Chronic kidney disease, Cardiovascular disease, Creatinine,
Inulin, Cystatin C.

Introduccion

La enfermedad renal cronica (ERC) es un problema de salud publica mundial y ha sido
considerada como la epidemia del siglo XXI [1, 2]. La ERC se halla distribuida a lo largo y

ancho del planeta sin distincion de edades, género, etnias o clases sociales [2].
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Multiples factores han contribuido al aumento de la ERC: mejor supervivencia de la
poblacién en general; un aumento de la incidencia de ERC debido a su mejor conocimiento,
diagndstico y tratamiento; ampliacion de criterios de aceptacion de las terapias de reemplazo
renal (TRR) (como diélisis o trasplante); y mayor acceso a dichas TRR en individuos de

ingresos bajos y medios [3].

Las causas de la ERC varian de acuerdo con paises y regiones, sin embargo, la hipertension
arterial (HTA), la diabetes, la obesidad y la ERC estan intimamente relacionadas y, en muchas
ocasiones, en la actualidad la etiologia no es facil de determinar y asi es dificil establecer,
por ejemplo, si la HTA es causa o consecuencia de la ERC. Existen certezas de que el 6ptimo

control de HTA evita la progresion de la ERC y el riesgo de mortalidad cardiovascular.

En los dltimos 20 afos, la ERC pasé del puesto 17 al puesto 12 como causa de muerte a
nivel global y la presencia de algin grado de ERC en dos millones de personas ha sido una

causa de fallecimiento anual en personas con enfermedad cardiovascular (ECV) [4].

En un contexto global donde la expectativa de vida (hasta el surgimiento de la pandemia
por COVID-19) se ha prolongado debido al control y a un mejor tratamiento de la ECV, hay
aspectos que no se reducen ni discriminan grupos etarios, como la nueva poblacién con
estadios avanzados de ERC, la mortalidad por ERC y la carga de ECV [4-6].

Un crudo ejemplo de ello fue el impacto de la presencia de ERC como factor de riesgo
de mortalidad en individuos con infecciéon por COVID-19, en la pandemia originada en el
ano 2019 [5], donde la ERC era desconocida por el paciente y por el equipo tratante previo
al diagnostico de la infeccion viral [5]; por lo que es evidente que los importantes esfuerzos
realizados por las numerosas sociedades cientificas [7] para mejorar el diagndstico y la

visibilidad de la ERC todavia no resultan suficientes.

La gran preocupacion por el tema lo muestra la reciente publicacion de la American Heart
Association (AHA) [8], la cual describe diferentes estadios de salud cardiorrenal metabdlica,
acentuando la importancia del control de la obesidad y el diagnodstico precoz de la enfermedad

renal como herramientas para reducir la carga de ECV.
Son multiples los factores que influyen en un pobre conocimiento de la ERC, pero, entre

ellos, la dificultad diagnostica es uno de los principales factores. Asi, mientras que los eventos

y la ECV estan claramente definidos, no ocurre lo mismo con la ERC.
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El FGe basado en Cr es ampliamente utilizado por su accesibilidad, pero tiene limitaciones
en precision. La inclusion de Cis C junto a la Cr mejora la prediccion de riesgo cardiovascular

y progresion de la ERC [9], pero su generalizacion es costosa y técnicamente dificil [8-10].

Recientemente, han surgido alteraciones del FG relacionadas fuertemente con ECV, pero
discutidas y no incluidas en las clasicas guias de ERC, con la excepcion de las ultimas guias
KDIGO del afno 2024 [8].

Clasicamente, se definia a la ERC por un FGe <60 ml/min/superficie corporal expresada
en m2 o presencia de albuminuria; mientras que la reducciéon del FG se asociaba con un
mayor riesgo de progresion de enfermedad renal y ECV. Por primera vez, en las ultimas
guias se ha observado un mayor riesgo ECV en FG mas altos (>90 ml/min), especialmente
con formulas basadas en la Cr, las cuales hasta ahora solo habian sido descritas en estudios

poblacionales [8,11].

Otro cuadro de reciente descripcion es el sindrome de hipofiltracién glomerular selectiva
para moléculas similares a la Cis C, relacionado con la retencion de sustancias inflamatorias
que llevan a la ECV a ser imposible de diagnosticar si no se cuenta con la posibilidad de

determinar Cis C y Cr de forma simultanea [12].

La presente revision incluye los principales aspectos de la ECV en la ERC, las diferentes
formulas para estimar el FG, el FGe como predictor de riesgo CV (cardiovascular) en la ERC y

en las entidades recientemente descritas.

Materiales y métodos

Para esta trabajo se revisaron las bases de datos electronicas Ovid-Medline, PubMed-
Medline, Web of Science, Embase (Elsevier) y bases de datos electrdnicas latinoamericanas
como Redalyc, desde enero del 2000 hasta abril de 2024. Ademas, se revisaron publicaciones

en idiomas inglés y espanol. En la busqueda se incluyeron las palabras clave:

“Chronic kidney disease”, “cardiovascular disease”, “Glomerular filtration rate”, “Creatinine”,

&«

“Cistatin C”, “Inulin”, “Mortality risk”, “Cardiovascular events”, “Diabetes” y “Obesity”.
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Resultados

La ECV en la ERC

La ERC es el deterioro progresivo e irreversible de las funciones del rinén y su definicién
incluye la reduccion del FG inferior a 60 ml/min/1,73 m? de superficie corporal durante mas
de tres meses u otras anomalias patologicas o marcadores de dafio renal, incluidas anomalias
en la sangre (creatinina, Cis C), pruebas de orina (microalbuminuria) o estudios de imagen.
Existe consenso en dividir a la ERC en cinco estadios, de acuerdo con el descenso del FG con
subgrupos segun el grado de albuminuria (A1: <30 mg; A2 entre >30 mg y <300 mg; A3: >300
mg) [13]. En el estado final, cuando el FG es menor a 15 ml/min, la mayoria de las capacidades
regulatorias se pierden o se encuentran severamente comprometidas y el paciente puede
requerir internacioén en centros de alta complejidad para iniciar terapia de reemplazo renal

(TRR) como dialisis y trasplante renal.

Ademas de la funcion de filtracion de diversos metabolitos finales del metabolismo proteico
y muscular utilizado para definir los estadios de la ERC mediante el aclaramiento de dichas
sustancias (urea, Cr, Cis C), el rifién sano regula multiples funciones de gran importancia
para el mantenimiento de la homeostasis, incluyendo la regulaciéon del medio interno, el
estado acido-base, la presion arterial y la producciéon de hormonas como la eritropoyetina y
la vitamina D3 [14, 15].

La progresion del deterioro de la funcién en las etapas avanzadas produce un cuadro
clinico florido a nivel sistémico, con multiples manifestaciones corporales y de laboratorio, que
componen un fenotipo denominado sindrome urémico, producto del exceso de sustancias por
retencion de las mismas (edemas, HTA e insuficiencia cardiaca congestiva por retenciéon agua
y sodio (Na), acidosis metabolica por retencién de acidos, prurito por retencion de fosforo,
etc.) y déficit de otras como la vitamina D y la eritropoyetina (anemia) [16]; ademas, otros
hallazgos de laboratorio frecuentes del contexto urémico son la inflamacién, la disfunciéon

endotelial y el estrés oxidativo [15,17].

Aungque estas son manifestaciones avanzadas y claramente identificables de la ERC, tanto la
ERC como la ECV estan intimamente relacionadas desde etapas mas tempranas e interactian

en varias situaciones [15,17], por ejemplo:

1. La diabetes, la HTA, la obesidad, el envejecimiento, la disfuncién endotelial, la retencion
de liquidos y la inflamaciéon son extremadamente frecuentes en ambas afecciones. El

aumento de la grasa abdominal, expresado por el aumento del diAmetro de la cintura,
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produce sustancias inflamatorias denominadas adipoquinas, claramente asociadas con

un mayor riesgo de ERC, albuminuria y progresion de ECV [18].

. La ERC es un factor de riesgo independiente de ECV y aumenta de forma directamente
proporcional con la disminucién del FG. El aumento de la albuminuria se ha asociado
con anomalias en el perfil lipidico, la disfuncion endotelial, la enfermedad de las arterias

coronarias y el engrosamiento de las capas intimas y medias de la arteria carétida [17].

. Los pacientes con ERC tienen un riesgo extremadamente alto de desarrollar una ECV en
comparacion con la poblaciéon general, tanto que en las primeras etapas de la ERC los
pacientes tienen mas probabilidades de desarrollar una ECV que de progresar a insufi-

ciencia renal avanzada (estadio 5 de la ERC).

. La ECV es la principal causa de morbimortalidad en los pacientes con ERC, principal-
mente debido a sus afecciones cardiovasculares con severo compromiso al momento de
iniciar TRR [15,17]. Esta carga de ECV se expresa estadisticamente con una gran deman-

da de uso de atencion y estrés de los sistemas de salud [3].

. El sindrome cardiorrenal es una buena sintesis de la relacion bidireccional ERC- ECV,
especialmente los subtipos II (la disfuncién cardiaca crénica causa ERC progresiva) y IV

(en la cual la ERC primaria contribuye a la disfuncion cardiaca).

. Las intervenciones médicas que afectan la incidencia y la progresion de la ERC o las afec-
ciones compartidas dirigidas al vinculo corazén-rifidon (diabetes, hipertension, obesidad,
etc.) podrian mejorar potencialmente los resultados CV. En la actualidad, las estrategias
universales adoptadas en los pacientes con ECV, como la disminucién del consumo de
sodio, el ejercicio regular, el abandono del habito de fumar y el control estricto de la
TA (tension arterial), se encuentran entre las pocas medidas recomendadas en todos los

pacientes con cualquier estadio de ERC [14].

El FGe como predictor de ECV

La medicion de la funcion de filtracidon fue considerada durante muchos aflos como sinoé-

nimo de funcién renal, sin embargo, obtener un valor exacto del FG sigue siendo dificil hoy en

dia. La medicion del FG utilizando una sustancia exdégena como la inulina tiene un uso muy

limitado, porque es demasiado engorrosa y poco practica, y el uso de sustancias como el iohe-

xol no estan exento de dificultades debido a su costo y a que esta reservado actualmente por

su menor error como método para estudios farmacocinéticos, ensayos clinicos y en individuos

con alteraciones severas de la composicion corporal que requieren informacion precisa sobre

su FG, debido a la necesidad de utilizar drogas con alto riesgo de nefrotoxicidad [19, 20].
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El aclaramiento (Cl) de Cr todavia se emplea en la practica clinica, debido al atractivo
de utilizar una sustancia endégena y a su costo relativamente bajo, sin embargo, el error
que supone la recogida de orina de 24 horas, la sobreestimacion del FG por la secrecion
tubular de creatinina y los efectos de la edad, la actividad fisica, la ingesta de proteinas y de
sustancias como la creatina, entre otras, han estimulado el desarrollo de formulas de filtrado
glomerular estimado (FGe) basadas en Cr plasmatica y, recientemente, también en Cis C
sola o asociada a Cr, que no requiere recogida de orina, por lo que estas formulas se ajustan
mediante numerosas variables para mejorar su precision y han sido adoptadas por todas las

guias clinicas por su utilidad en el diagnoéstico y estratificacion de la ERC [21, 22].

Después de mas de 60 afios desarrollando diferentes formulas de FGe, los numerosos
desarrollos conservan un importante error y variabilidad debido a la edad, la raza, la masa
magra, la obesidad y al error presente también en los métodos “Gold standard” utilizados para

la comparacién y generalmente basados en la medicion de sustancias exdgenas [19,20].

El primer progreso significativo en el desarrollo de las formulas de FGe se evidencioé con
el desarrollo de la ecuacion MDRD (Modification of Diet in Renal Disease Study), relativa a la
primera féormula de Cockeroft y Gault, utilizando por primera vez la espectrometria de masas
por dilucién isotopica (IDMS, segun sus siglas en inglés) para la estandarizacion de la Cr,

controlando asi el sesgo causado por su determinacion [13].

Finalmente, en el afio 2009, la ecuacion CKD-EPI (Chronic Kidney Disease-Epidemiology
Collaboration) surgié como una opciéon ampliamente aceptada por tener un menor sesgo y
una mayor precision que la de MDRD [23], y fue validada con el Cl de iohexol como estandar
de oro. Las versiones recientes de la formula CKD-EPI, que incluyen Cis C y Cr, mejoraron

aun mas su rendimiento [21, 22].

Aunque estas nuevas formulas han mejorado en su precisiéon con respecto a la formula
MDRD, todas las formulas desarrolladas cuentan con una gran variabilidad y tienden a subes-
timar los valores de FG medidos por sustancias exoégenas y utilizados como los estandares de
oro [20,22].

La Cis C es una proteina endoégena que se metaboliza completamente a nivel renal y su
aumento es inversamente proporcional al FG, sin verse influenciado por la actividad fisica
o la alimentacion, pero si por la obesidad; sin embargo, los requisitos técnicos y el costo

relativamente alto de su determinacion limitan su generalizacion [22].
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Una nueva iniciativa de los nefrélogos de Estados Unidos para una férmula CKD-EPI [24]
que excluye la raza ha mostrado dificultades cuando se utiliza en poblaciones de otras regiones

como Asia, Europa y América del Sur [25].

Recientemente, los investigadores europeos han desarrollado féormulas de FGe para ser
utilizadas en todas las edades, como la formula FAS (Full Age Spectrum) [26] y una version
modificada desarrollada por la European Kidney Function Consortium (EKFC) [27], que
incluye un factor de correcciéon Q (mediana de Cr de diferentes poblaciones), la cual abre
una nueva posibilidad para evaluar la sensibilidad de este nuevo enfoque con el cual se han

obtenido excelentes resultados en la poblacién europea y sudamericana.

Los expertos que desarrollan las guias sobre la ERC analizaron un gran nimero de pacientes
seguidos por el EKFC y llegaron a las siguientes conclusiones [7]:

La reciente formula CKD-EPI, que excluye la raza y esta basada en Cr y Cis C, funciona
mejor que la férmula europea como predictora de mortalidad y eventos cardiovasculares.
Dicha formula, con el uso exclusivo de Cr (y con el mayor nimero de individuos estudiados)
tuvo una capacidad de prediccion menor, pero fue sensible como predictora de eventos
cardiovasculares en los valores mas altos de FG y en niveles etarios diferentes. Finalmente, es
importante recordar que aun las ultimas férmulas de prediccion desarrolladas presentan un
alto coeficiente de variabilidad (relacion entre el desvio estandar y la media de una poblacién),
asi como también las determinaciones de Cr y Cis C y el Cl de iohexol, aun utilizando los

mejores procedimientos [7].

Un muy importante estudio [20], con un gran numero de individuos en los que se
analizaron todas las féormulas de estimaciéon comparadas con los mejores estandares (Cl
de iohexol o iodotalamato), mostr6 que todas las formulas de estimacién tuvieron un alto

coeficiente de variabilidad, no menor al 30 %.

Dicha alta variabilidad (relacién entre el desvio estandar y la medida de una poblacién)
indudablemente afecta el diagnostico, tanto a nivel individual como en el estudio de grandes

poblaciones [20].
En la figura 1 se resumen los diferentes niveles de error que ocurren a nivel de marcadores

y estimadores, asi como en los mejores estandares (Cl de sustancias externas) que se utilizan

para evaluar las formulas de estimacion del FG.
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Filtrado glomerular estimado

N ¥ ¥

Biomarcador Estimador Gold standard
Creatinina
Generacion no constante afectada por: Alta variabilidad Aclaramiento sustancias exégenas
Ingesta proteica, actividad fisica De todos los estimadores
Masa muscular (~ 30%) (inulina, iochexol, iodotalamato)
Embarazo, envejecimiento Formula MDRD subestima FG Variabilidad biolégica
Método enzimatico permite trazabilidad Menor que los estimadores(8%)
Cistatina C

Afectada por:
inflamacion, obesidad (?)
Necesita trazabilidad

Figura 1. Factores que afectan la estimacion del filtrado glomerular

Fuente: modificado de [7, 19, 20, 22].

El FGe como predictor de ECV en situaciones especiales

Hasta la aparicion de las ultimas guias relacionadas con la ERC [7], los valores de FG >90
ml/min eran parte del estadio G1, considerado como FG normal y no relacionado con un

mayor riesgo de ECV o mortalidad [28].

Las nuevas guias del afio 2024, producto de un analisis mucho mas meticuloso y con un
gran nimero de individuos incluidos en multiples bases de datos, basan su analisis en la
ultima version de la formula CKD-EPI la cual excluye la raza, utilizando Cr y Cr + Cis C,

ajustada por multiples variables [7].

Este nuevo analisis por primera vez muestra que valores de FG >90 ml con valores de
albuminuria considerados normales (<30 mg/24 horas) se asocian con un mayor riesgo de
ECV, especialmente cuando la formula solo incluye Cr y en menor medida cuando el analisis
se basa en FGe Cr + Cis C.

Estos resultados apoyan el concepto de que los valores de FG mas altos expresan una
sobreestimacion de la FG, relacionada con una menor producciéon de Cr, atribuible a la
edad, el sexo femenino, la ingesta proteica, etc. [29]; sin embargo, hay multiples estudios
poblacionales que muestran que los valores mas altos de FG (hiperfiltraciéon glomerular o

HFG segun sus siglas) se asocian con una mayor mortalidad por todas las causas, mayor ECV
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y mayor mortalidad cardiovascular [11]. No existe un valor tinico y uniforme de FG para
definir HFG, debido a que los estudios no son controlados y muchas veces son producto de

analisis retrospectivos.

A favor de la existencia de esta identidad, los valores mas altos de FG, después de ser
corregidos y ajustados por multiples variables (incluida la edad), se asocian con una mayor
carga de ECV [11]. Este es también un importante hallazgo en individuos jovenes (18-45
anos) obesos, hipertensos, con alta prevalencia de higado graso y sin presencia de diabetes
ni albuminuria anormal, dado que estos individuos (generalmente asintomaticos) presentan
numerosos marcadores de ECV (placa carotidea, mayor rigidez vascular o agrandamiento
de ventriculo izquierdo) asociados a HFG, que si no corrigen la condicion que la genero,

conllevan a un alto riesgo de progresion de enfermedad renal y ECV [11,29].

La HFG se asocia con una alta reabsorciéon de sodio y un mayor riesgo de aparicion de

albuminuria, que agravan y perpetuan el cuadro.

La existencia de la estrecha relacion entre HFG, obesidad, HTA, diabetes e higado graso se
ha fortalecido con la reciente publicacion de la AHA (8), que define diferentes estadios de la

salud cardiorrenal metabdlica.

En resumen, la HFG (aun no bien definida cuantitativamente y excluida de la definicion de
ERC) es una condicién para tener en cuenta por su comprobado riesgo de ECV y progresion

de enfermedad renal.

Como previamente se menciono, el FGe basado en Cis C + Cr mejora la prediccion de
riesgo de ECV y de estratificacion de la ERC [7], pero su uso rutinario se dificulta por el alto

costo y la complejidad técnica para determinar la Cis C.

En condiciones ideales, la relaciéon entre ambos FGe (Cis C/Cr) se acerca a 1; sin embargo,
esta relacion puede alterarse como producto de un FGe Cr sobreestimado, debido a una
menor generacion de Cr (baja ingesta proteica, envejecimiento, etc.) o de un FGe de Cis C
reducido [12].

Esta ultima situacion, producto de un FGe de Cis C reducido (relacion aprox. De 0,6), que

se definié como sindrome de hipofiltracion selectiva (SHS) o sindrome del glomérulo estrecho,

fue descrita por primera vez en el afio 2015 [12].
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Este cuadro resulta de una FG reducida de moléculas de 5 a 30 kDa de peso molecular
(similares a la Cis C), en comparaciéon con moléculas mas pequefias como Cr e inulina.
El SHS se puede identificar en personas con FG normal o reducida, pero la prevalencia
depende del valor de corte de la relacion entre FGe Cis C y FGe Cr. Ademas, el SHS esta
fuertemente asociado con un aumento de los riesgos de ECV y mortalidad, y puede ofrecer
una oportunidad para ampliar nuestra comprensiéon sobre los mecanismos que vinculan los
trastornos del FG con el riesgo de ECV (por ejemplo, un proteoma plasmatico alterado como
producto de la retencion de proteinas proinflamatorias que llevan a la ECV) y que pueden

guiar las decisiones de tratamiento [12].

Aunque la HFG y el SHS requieren de mayores estudios y certezas, ambas se hayan aso-
ciadas con una alta carga de ECV y deben ser tenidas en cuenta mas alla de la utilidad del FGe
como predictor de ECV en la ERC.

Discusion

La ERC es una enfermedad epidémica compleja y frecuentemente infradiagnosticada con
un alto impacto negativo en la esperanza de vida, independientemente del sexo o el grupo

etario, situacion fuertemente confirmada por la aparicion de la pandemia por COVID-19 [5].

La ECV contintia siendo la principal causa de muerte en las poblaciones con ERC, aumen-

tando con la reduccion progresiva del FG y agravada por la presencia de albuminuria [4].

Mientras que los progresos en el diagnodstico y el tratamiento de la ECV han mejorado
dramaticamente el pronostico de la ECV en la poblaciéon general, expresado en una mejor

expectativa de vida a nivel global, no ha ocurrido lo mismo con la ECV en la ERC [5].

Aungque las causas de dicho fracaso son multiples, entre ellas se pueden incluir:

1. El desconocimiento relativo de la ERC en los sistemas de salud y en la poblacion
general, a pesar de las iniciativas de las sociedades nefroldgicas para difundir la
misma. Afortunadamente, los ultimos ensayos clinicos desarrollados por la industria
farmacéutica para tratar la ECV y la obesidad han producido efectos muy favorables en
reducir la ECV y la progresion de la ERC vy, probablemente, tengan efectos positivos en
un futuro proximo. Estos estudios tuvieron el valor de incluir individuos con ERC que

previamente eran causa de exclusion en ensayos previos [10,30,31].
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En sintonia con estos resultados, la reciente publicacion de la AHA, referida al sindrome
cardiorrenal metabolico, incentiva el diagnostico precoz de la ERC, asi como el tratamien-

to de la obesidad como herramientas fundamentales para reducir la ERC en la ECV [8].

2. La persistente dificultad para un diagnéstico preciso de la ERC. Aunque se ha pro-
gresado notablemente en las formulas de FGe, producto del analisis de las ultimas guias
sobre ERC en lo referido al valor predictivo de progresion de la ERC y de riesgo de ECV
basado en la formula CKD-EPI, que incluye Cr y Cis C, su uso no puede generalizarse por
la limitacion para obtener valores de Cr estandarizados y la complejidad metodologica y
el alto costo de incluir la medicién de Cis C. Esta realidad es reconocida en las ultimas
guias que recomiendan esta formula, pero no descartan otras que hayan sido validadas

en diferentes poblaciones y que funcionen correctamente [7,31].

Ademas de estos inconvenientes metodologicos, no deben olvidarse los efectos de la
masa muscular, la ingesta proteica y la actividad fisica en el resultado de la Cr y los efectos
de la obesidad e inflamacioén en la Cis C [22]. El uso de la mediciéon del FG basado en
sustancias exdgenas como el Cl de iohexol, por su relativo relativa baja variabilidad y costo,
sigue limitado a situaciones especiales como lo referido a aquellos enfermos con valores de
superficie corporal extremos, como la sarcopenia, la caquexia y la obesidad moérbida, que

invalidan el uso de la superficie corporal para normalizar el FG [19, 20].

La generalizacion del uso de la Cis C favoreceria el diagnostico precoz de la ERC y de los
recientemente descritos SHS e HFG, por sus efectos nocivos, especialmente en poblaciones

jovenes con una baja carga de ECV.

Al reconocer que en la actualidad no existe una formula tnica de FGe que englobe todas las
situaciones, la pesquisa generalizada de la ERC mediante FGe con cualquiera de la formulas
recomendadas y albuminuria, al mayor nimero de individuos posibles, impresiona por ser
rentable, y se intensifica la frecuencia de dichos controles cuando la sospecha es manifiesta
(obesidad, diabetes, HTA, sedentarismo, tabaquismo, alcoholismo, higado graso, etc.), como lo
recomienda la reciente publicacion de la AHA, referida al sindrome cardiorrenal-metaboélico
[8,31].

Conclusiones

Numerosos estudios poblacionales muestran que el diagnéstico temprano de la ERC

permite reducir la progresion de esta y, a su vez, de la ECV intimamente relacionada con ella.
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El uso de féormulas de estimacion del FG, basadas en Cr, se ha generalizado para la pesquisa
de la ERC, por su relativa simplicidad y bajo coste. A pesar de su alta variabilidad, cualquiera

de ellas permite la estratificacion de la ERC y del riesgo de ECV presente en la misma.

Dicha variabilidad disminuye cuando se utilizan valores de Cr estandarizada y cuando se

agrega la determinacion de Cis C, como lo demuestran las tltimas recomendaciones.

La inclusion de Cis C, mas alla de su coste y complejidad, permite ademas el diagnostico

de cuadros como el SHS, asociado con enfermedad inflamatoria y CV.

La generalizada tendencia a la subestimacion del FG, por parte de las formulas de predic-
cion, dificulta la deteccion de valores elevados de FG (HFG), que se asocian con ECV, pero
a la vez incluyen individuos que no tienen ERC, en los cuales el hallazgo de una FGe baja
obliga a la busqueda exhaustiva de ECV, especialmente en presencia de comorbilidades (HTA,
diabetes u obesidad), como lo recomienda el nuevo consenso referido al sindrome cardiorrenal
metabdlico.
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