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ENFERMEDAD RENAL CRONICA

Grave problema de salud mundial
Aumento progresivo en incidencia y prevalencia

ERC: factor de riesgo CV

Deteccion precoz pacientes con ERC
Reducir progresion
Minimizar morbilidad cardiovascular
Efectos secundarios de la ERC se pueden prevenir o retrasar
Medidas preventivas
Deteccion temprana
Tratamiento

Progresion de la ERC: impacto importante en la calidad de
vida




ENFERMEDAD RENAL CRONICA

ERC: alteraciones en la estructura o en la funcién renal = 3 meses
Alteraciones histoldgicas (biopsia renal)

Marcadores de dafio renal:
Albuminuria/Proteinuria
Alteracion del sedimento
Alteracion en pruebas de imagen

Disminucién del FG < 6oml/min/1.73 m?

ERCA: FG < 30 ml/min/1.73 m?




Definicion de ERC

Tabla 1. Criterios diagnosticos de la enfermedad renal crénica

La ERC se define por la presencia de alteraciones en la estructura o funcién renal durante mas de 3 meses

Criterios de ERC (cualquiera de los siguientes durante > 3 meses)

Albuminuria elevada
Alteraciones en el sedimento urinario

Alteraciones electroliticas u otras alteraciones de origen tubular

Marcadores de dafio renal _ L
Alteraciones estructurales histologicas

Alteraciones estructurales en pruebas de imagen
Trasplante renal

FG disminuido FG < 60 ml/min/1,73 m?

Grado de recomendacion: sin grado.

ERC: enfermedad renal cronica; FG: filtrado glomerular.




Clasificacion de la ERC

Tabla 2. Clasificacion en grados de la enfermedad renal crénica

La clasificacion de la ERC se basa en la causa® y en las categorias del FG y de |a alouminuria

Categorias del FG

Categoria

FG®

Descripcion

G1

> 90

Normal o elevado

G2

60-89

Ligeramente disminuido

G3a

45-59

Ligera @ moderadamente disminuido

G3b

30-44

Moderada a gravemente disminuido

G4

15-29

Gravemente disminuido

G5

<15

Fallo renal

Categorias de albuminuria

Categoria

Cociente A/Cc

Descripcion

Al

< 30

Normal a ligeramente elevada

A2

30-300

Moderadamente elevada

A3

> 300

Muy elevada®




Pronostico de la ERC

Albuminuria
Categorias, descripcion y rangos

A1 A2 A3

Normal a Moderadamente Gravemente

) ligeramente elevada elevada
Filtrado glomerular elevada

Categorias, descripcion y rangos (ml/min/1,73 m?)

KDIGO 2012

< 30 mg/g? 30-300 mg/g? > 300 mg/g?

Normal o elevado > 90

Ligeramente disminuido 60-89

Ligera a moderadamente disminuido 45-59

Moderada a gravemente disminuido 30-44

G4 Gravemente disminuido 15-29
G5 Fallo renal <15

Figura 1. Pronéstico de la enfermedad renal crénica segun las categorias de filtrado glomerular y de albuminuria.
Riesgo de complicaciones especificas de la enfermedad renal, riesgo de progresion y riesgo cardiovascular: verde, riesgo de
referencia, no hay enfermedad renal si no existen otros marcadores definitorios; amarillo, riesgo moderado; naranja, riesgo alto;
rojo, riesgo muy alto.

KDIGO: Kidney Disease: Improving Global Outcomes.

? La albuminuria se expresa como cociente albumina/creatinina.




HTA

* TA =140/90

Guia ESH/ESC 2013

Tabla 3
Definiciones y clasificacion de las cifras de presion
arterial en consulta (mmHg)*

Categoria Sistolica

Diastalica

Tabla 6
Definicionas de hipertension arterial segun los valores de
la presion arterial en consulta y fuera de consulta

<120 < 80
120-129 BO-84
130-13% 85-89
140-15%9 90-99
HTA de grado 2 160-17%9 100-109
HTA de grado 3 = 110
HTA sistolica aislada < 90

Optima
Hormal
Hormal alta
HTA de grado 1

Categoria PAS PAD
(mmHg) {mmHg)

HTA: hipertension arterial.

*La categoria se define por el valor mas alto de presion arte-
rial, ya s=a sistdlica o diastolica. La HTA sistdlica aislada
debe clasificarse en grados 1, Z o 3 segun los valores de pre-
sion arterial sistolica en los intervalos indicados.

PA en consulta = 140 y/o = 90
PA ambulatoria

Diurna (o cuande el paciente
osta despierto)

2 135 yio

Hocturna (durante el
descanso)

Pide 24 h
PA en el domicilio

=120 yio

=130 yio
=135 yio

HTA: hipertension arterial; P4: presion arterial; PAD: presidn
arterial diastalica; PAS: presion arterial sistolica.




Medicion de la TA

En reposo

2 0 mas medidas

TA en consulta: generalmente mas el
ambulatoria




Medicion de la TA

TA ambulatoria:
Se relaciona mas estrechamente con el dafno organico

Predictor mas sensible del riesgo CV

MAPA: monitorizacion ambulatoria de la PA:
Medida de la TA durante 24 h
Promedios de PA diurnay nocturna
Patron nocturno: PA nocturna/PA diurna
< 0,9: Dippers
> 1: Non-dippers == Mayor incidencia de complicaciones CV
AMPA: automedicion de la PA en domicilio:
Mediciones diarias 4-7 dias por la mafanay por la noche




ERCy HTA

Prevalencia de HTA en ERC es elevada

HTA: causa y complicacion de la ERC

ERC causa de HTA en 5% HT

Prevalencia de HTA en ERC 86 % (29% poblacion general)
ERCA: mayor prevalencia de HTA y de mas dificil control

HTA factor de riesgo:
Desarrollo de ERC
Progresion de la ERC

Eventos CV

Objetivos del control de la TA:

Progresion de la ERC
Eventos cardiovasculares




ERCy HTA

La elevacion de la TA se relaciona con la progresion de
la ERC

Trasmision del incremento de la TA sistémica a la
microvascularizacion renal

Presencia de proteinuria

Autorregulacion para mantener constante el flujo de

sangre y la presion capilar intraglomerular a pesar de
variaciones de TA

El aumento de presion intraglomerular se relaciona
con el desarrollo de dafo renal
Autorregulacion:

Reflejo miogénico

Feedback tubulo-glomerular




Mecanismos de autorregulacion del flujo glomerular




ERCy HTA

Proteinuria: activa rutas proinflamatorias,
profibroticas y citotoxicas

Lesion tubulo-intersticial

Fendmenos de cicatrizacion renal

»  Elevacion dela
presion arterial sistémica

Fracaso de los
mecanismaos de autorregulacion

Elevacion de la — s Activacion de factores de crecimiento
presion intraglomerular

l Hipertrofia glomerular

Dano tubular <€————— Proteinuria —-— Dano glomerular

R ———

Reduccidn del nimero de
nefronas funcionantes

Reduccion del filtrado
glomerular




ERCy HTA

Patogénesis de la HTA en la ERC
Activacion SRAA
Expansion de volumen por la retencién de aguay Na

Reduccién masa nefronas Dano parenquimatoso Uremia

Dafo Calcificaciones

Descenso FG |
l endotelial vasculares

Yk//‘*

. . Activacién Rigidez
Retencién de sodio
— pared arteial

Sobrecarga Vasoconstriccion
de volumen |

'

|
t Presion arterial = t Gasto cardiaco X Resistencias periféricas




Evaluacion inicial

Deteccion de posibles causas de HTA (ER)
Evaluacion de afectacion de 6rganos diana (ER)

Identificacion de otros FRCV y enfermedades
concomitantes

HTA y ERC:
Causa de la ER
Nivel de proteinuria
Grado de progresion de la ER
Complicaciones de la ER
Co-existencia de afectacion de las AR u otras causas de HTA




Objetivos de control de TA

Varias guias clinicas sobre el tratamiento de la HTA
Consenso; TA < 140/90

TA < 130/80 si albuminuria - CAC>30 mg/g (??)

Individualizar objetivos de tto en funcion de:
Edad
Causa de la ERC -ND
Co-existencia de otras enfermedades CV o FRCV
Riesgo de progresion de la ERC
Tolerancia al tto




(GGuias clinicas

No diferencia si proteinuria

JAMA (2014) — 8JNC < 140/90 e

KDIGO (2012) < 140/90 < 130/80 si albuminuria
ESC/ESH (2013) <140/90 < 130/80 si albuminuria
ISH/ASH (2010) < 140/90

NICE (2008) < 140/90 120-139 TAS




Efectos conjuntos PAS y PAD sobre mortalidad coronaria
(Multiple Risk Factor Intervention Trial (MRFIT)

Mortalidad por
C.Isquémica
por 10.000
personas/afo

y 4
>160
25

140159

>

24

o
117 114 J13 J13 J1o D

>100 9099 8089 7579 T70-74 <70
PA diastoélica




Tratamiento

Modificar el estilo de vida: { g
Reduccion de la sal de la dieta (<2g/dia) AP

Ejercicio fisico

Pérdida de peso (IMC 20-25)
Disminuir ingesta de alcohol
Evitar tabaquismo

Tratamiento farmacoldgico

3 0 mas farmacos
Farmaco de eleccion: IECA/ARAII
Asociacion con otros farmacos segun co-morbilidades

Cronoterapia:
Al menos 1 farmaco por la noche




IECAS/ARAII

Bloquean el SRAA

Farmacos de 12 eleccidon

Potentes antihipertensivos
Efecto antiproteinurico
Enlentecen la progresion

Ajuste de dosis seguin efecto no segun funcion renal

Son seguros al combinar con otros farmacos antiHT
Otros efectos

Inhibicién de la fibrosis

Remodelacion cardiaca
Efectos secundarios:

Deterioro de funcion renal

Hiperpotasemia
Tos




IECAS/ARAII

Indicaciones:
HTA
Enfermedad renal

Albuminuria / proteinuria
Enfermos sin ERC: ICC, IAM, ictus, elevado RCV

Contraindicaciones:
Estenosis bilateral AR

Precaucion:
Deplecion de volumen intravascular
En combinaciéon con AINES/inhibidores COX-2, diuréticos
ahorradores de K
No hay evidencia de que algun IECA/ARAII sea superior a otro en
diferentes situaciones clinicas

Algunos tienen mayor eliminacion hepatica:
[ECAS: fosinopril, trandolapril

ARAII: irbesartan, telmisartan




Antagonistas aldosterona

Espironolactona / Eplerenona
Diuréticos ahorradores de K
Beneficio en pacientes sin ERC con ICC/IAM
Uso con precaucion en ERC: riesgo de hiperK

En ERC: disminuye la albuminuria cuando se asocia a
IECA/ARAII

Se pueden combinar con diureticos tiazidicos o de asa
(Cuidado con deplecion de volumen)

Riesgo de hiperK (IECAS/ARAII, AINES)




Diureticos

Retencion de sal y agua en ERC factor importante para
HTA

Tiazidas, Tiazida-like (clortalidona, Indapamida)
Efectos metabdlicos secundarios (hiperglucemia,
hiperuricemia)

No requieren ajuste de dosis (mantienen eficacia antiHT
pero menos efecto diurético)

Potencian el uso de otros farmacos: los mas usados en
combinacion

Diuréticos de asa
Muy utiles cuando hay edemay para la HTA en ERC 4-5

Otros: Triamtereno, amiloride
En ERC son menos eficaces y hay riesgo de hiperK




Beta-bloqueantes

En ERC se pueden acumular y aumentar los efectos
secundarios: Atenolol y bisoprolol

No se acumulan: carvedilol, propanolol y metoprolol

Indicaciones:
Cardiopatia isquémica - IAM reciente

ICC

Contraindicaciones:
Asma
Sdr metabolico




Calcioantagonistas

Dihydropiridinicos (amlodipino):
Producen selectivamente VD.

Efectos secundarios: edema, cefalea, TQ. Pueden
aumentar la excrecion urinaria de albiumina

Nicardipino, nimodipino: se acumulan en ERC
Manidipino: puede disminuir la albuminuria

No dihydropiridinicos (diltiazem, verapamilo):
Efectos directos sobre el miocardio: diminuyen la FC.
Disminuyen la albuminuria

Interacciones con otros farmacos: bradicardia con
betabloqueantes

Modifica niveles de farmacos IS en TR




Alfablogueantes

Producen VD periférica
Muy utiles si coexiste sdr prostatico
Efectos secundarios: hipoTA postural, cefalea




Antiadrenérgicos de accion central

Metildopa, clonidina, moxonidina

Producen VD al actuar sobre el SNC

Limitados por sus efectos secundarios

Pocas interacciones con otros farmacos
Indicados sobretodo en HTA resistente en ERC




Vasodilatadores directos

Hydralazina, minoxidil

Actuan produciendo relajacion del musculo arteriolar
liso.

No requieren ajuste de dosis en ERC
Hydralazina: poco util en el tto cronico

Minoxidilo: en HTA muy resistente.

Efectos secundarios: edema (asociarlo a diurético),
taquicardia (asociarlo a betabloq), cefalea, hirsutismo




Tabla 4. Aspectos fundamentales sobre el manejo de la hipertension arterial en la enfermedad renal crénica

El control adecuado de la PA constituye la base de la prevencién cardiovascular y renal en el paciente con ERC

Objetivos

D O CUM ENTO Objetivo Comentarios

PA < 140/90 mmHg

En no diabéticos y en diabéticos con cociente albimina/creatinina < 30 mg/g; GR: 1,
recomendacién; evidencia B

DE CONSENSO PA < 130/80 mmHg -

En no diabéticos y en diabéticos con cociente albimina/creatinina = 30 mg/g; GR: 2,
sugerencia; evidencia D

Individualizar

Precaucion en pacientes ancianos o con mucha comorbilidad cardiovascular; GR: sin grado

Precaucion en pacientes con hipotensién ortostatica; GR: sin grado

D E LA SEN Tratamiento no farmacolégico (modificaciones del estilo de vida)

Intervencion Comentarios

SOBRE LAS ‘
GUIAS KDIGO

Reduccion de peso
(GR 1D} -

Medida eficaz de prevencién global

Distintas intervenciones, no guirdrgicas o quirdrgicas, conllevan reduccién de PA sistdlica entre
9y 23 mmHg

Puede ser eficaz en reducir la albuminuria
Especialmente eficaz en grados 1y 2 de ERC
Precaucién en estadio 5 por riesgo de desnutricion

Reduccién en el consumo
de sal (GR 1C)

Recomendar entre 4 y 6 g de sal al dia
Eficacia moderada, reduccién de PA sistélica de 4-5 mmHg
Especialmente indicada en casos de retencion hidrosalina

Ejercicio fisico

No hay estudios especificos en pacientes con ERC

En poblacién hipertensa o de riesgo cardiovascular, es eficaz en prevencién global
Recomendar 3-5 sesiones semanales de 30-60 minutos de ejercicio aerébico
Reducciéon de PA sistélica de 6 mmHg

Otras -

La restriccion del consumo de alcohol es eficaz en poblacién hipertensa en general
El abandono del consumo de tabaco es una medida fundamental en prevencion global
En pacientes con ERC no se recomiendan suplementos de potasio, magnesio o acidos grasos

Tratamiento farmacolégico de eleccion

Farmacos Comentarios

Consideracién general

En la mayorfa de los pacientes sera necesario utilizar mas de un farmaco antihipertensivo
para controlar la PA

IECA o ARA I

En pacientes no diabéticos y diabéticos con cociente alblUmina/creatinina 30-300 mg/g; GR:
2, sugerencia; evidencia D

En pacientes no diabéticos y diabéticos con cociente albimina/creatinina > 300 mg/g (o
proteinuria equivalente, > 500 mg/24 horas); GR: 1, recomendacién; evidencia B

Cualquier farmaco -

En no diabéticos y diabéticos con cociente albimina/creatinina < 30 mg/g

ARA II: antagonistas de los receptores de la angiotensina II; ERC: enfermedad renal crénica; GR: grado de recomendacion;
[ECA: inhibidores de la enzima de conversién de la angiotensina; PA: presion arterial.




Tabla 5. Indicaciones, beneficios adicionales, precauciones y uso combinado de los distintos grupos de farmacos
antihipertensivos en el paciente con enfermedad renal crénica

Blogueantes del SRA

Tipo de farmaco

Indicaciones

Beneficios adicionales

Precauciones

Uso combinado

Reduccidn de la presion
intraglomerular

Hiperpotasemia
Monitorizar funcion renal
y K+ tras el inicio de
tratamiento

Alburninuria elevada Reduccion de albuminuria o Uso de AINE Restriccién de sal
IECA 0 ARA I Proteinuria roteinuria Uso de inhibidores de la Diuréticos
Insuficiencia cardiaca Red pb de Ia Fibrosi COx2 Calcioantagonistas
Post-laM educcion de 1a TIbrosis Uso combinado con otros Betablogueantes
Remodelado vascular y bl del
cardiaco ogqueantes de SRA )
Estenosis bilateral de arterias
renales
Deplecian de volumen
Hiperpotasemia
Monitorizar funcién renal
Bloqueantes de la HTA resistente Reduccién de albuminuria o ¥ K tras eIl|n|(|o de IECA
aldosterona Insuficiencia cardiaca proteinuria tratamiento ARA
Post-14M Uso de AINE
Uso de inhibidores de la
COX2
Como los previos
Aumento del riesgo de
Inhibidores directos HTA Reduccion de complicaciones en el Diuréticos
de la renina albuminuria o praoteinuria paciente diabético o Calcicantagonistas
con ERC en uso combinado
con [ECA o ARA I
Diuréticos
. : Agravan la hiperglucemia
Tiazidas HTA Red l;cioérn ggsz‘ﬁnsgo de Sustituir por diurético de asa )EI\E&:\"
perm 5i FG < 50 ml/min/1,73 m2
Diurético de asa HTA (corto plazo) Rem#c'én del riesgo de
iperpotasemia
Ahorrador de . .
potasio Hiperpotasemia
Calcioantagonistas
HTA . . Con IECA o ARA Il disminuye
DHP Angina Vasodilatacion el riesgo de edema
Vasodilatacién Aumentan los niveles
HTA Reduccién de la presion de anticalcineurinicos e
No DHP Angina intraglomerular inhibidores mTOR
Taquicardia supraventricular | Reduccién de frecuencia Mo usar con
cardiaca betablogueantes
Betabloqueantes
Insuficiencia cardiaca Reduccién de frecuencia Riesgo de bradicardia Diuréticos
(bisoprolol, carvedilol y di gN IECA
metoprolol) cardiaca . o usar con ARA
Post-IAM calcioantagonistas no DHP Calcioantagonistas DHP
Otros

Agonistas alfa de
accian central

HTA resistente

Reducir dosis de moxonidina
si FG < 30 ml/min/1,73 m2

Tiazidas

Hipotensién ortostatica

Betabloqueantes no

Alfablogueantes Hipertrofia prostatica selectivos
Diuréticos

asodilatadores Retencién hidrosalina Betablogueantes
directos Taquicardia Diuréticas

AIME: antiinflamatorios no esteroideos; ARA II: antagonistas de los receptores de la angiotensina IIl; COX2: ciclooxigenasa 2;
DHP: dihidropiridinas; ERC: enfermedad renal crénica; HTA: hipertensién arterial; 1AM: infarto agudo de miocardio; IECA:
inhibidores de la enzima de conversién de la angiotensina; SRA: sistemna renina-angiotensina.




Conclusiones

HTA :

Mayor incidencia de ERC
Mayor incidencia de eventos CV en ERC
Mayor velocidad de progresion de la ERC

El control de la TA enlentece la progresion de la ERC
Progresion de la ERC:

Auementa la prevalencia de HTA
Control de la TA mas dificil

Objetivos de TA:
<140/90
Si proteinuria < 130/80 (??)

Individualizado (riesgo de eventos adversos por el
descenso de la TA)




Conclusiones

Tratamiento:
Cambios en el estilo de vida + farmacologico
Generalmente se necesitan 2 o mas farmacos

[ECAS/ARAII: tratamiento de 12 linea en HTA+ERC,
sobretodo si hay proteinuria

Asociaciones con otros farmacos en funcion de las
comorbilidades.

Cronoterapia
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