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Prólogo
La presente obra es el resultado del esfuerzo conjunto
de un grupo de profesionales de la medicina que han
querido presentar a la comunidad científica de
Ecuador y el mundo un tratado sistemático y
organizado de patologías que suelen encontrarse en los
servicios de atención primaria y que todo médico
general debe conocer.
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Introducción

Las glomerulopatías autoinmunes constituyen un

conjunto diverso de enfermedades renales que afectan al

glomérulo como consecuencia de procesos

inmunopatológicos. Estas patologías pueden ser

primarias o manifestarse secundariamente a trastornos

sistémicos como el lupus eritematoso sistémico o las

vasculitis asociadas a ANCA. Representan una causa

importante de enfermedad renal crónica (ERC), con una

progresión que puede culminar en insuficiencia renal

terminal si no se diagnostican y tratan oportunamente

[1].

El diagnóstico de estas enfermedades implica un enfoque

integral que incluye manifestaciones clínicas, hallazgos

laboratoriales y estudios histopatológicos. Las

herramientas diagnósticas han evolucionado

significativamente en las últimas décadas, permitiendo

una caracterización más precisa de las lesiones

glomerulares [2]. Paralelamente, el desarrollo de terapias

específicas ha mejorado sustancialmente los desenlaces
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en términos de preservación de la función renal y

supervivencia global [3].

Sin embargo, persisten desafíos en la identificación

precoz y en el manejo personalizado de estos pacientes.

Los efectos adversos de los inmunosupresores, la

resistencia al tratamiento y las altas tasas de recaída

subrayan la necesidad de avanzar en estrategias

terapéuticas dirigidas [4]. Este capítulo aborda las bases

fisiopatológicas, diagnósticas y terapéuticas de las

glomerulopatías autoinmunes, con un enfoque práctico

para especialistas en nefrología y medicina interna [5].

Patogenia de las Glomerulopatías Autoinmunes

La patogenia de las glomerulopatías autoinmunes está

fundamentada en la activación anómala del sistema

inmunitario, que desencadena daño glomerular a través

de varios mecanismos. En el lupus eritematoso

sistémico, por ejemplo, los complejos inmunes

depositados en el glomérulo activan el complemento,

resultando en inflamación y daño estructural progresivo
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[6]. Por otro lado, la glomerulonefritis rápidamente

progresiva, asociada a autoanticuerpos dirigidos contra

la membrana basal glomerular, provoca una lesión

directa que progresa rápidamente hacia la insuficiencia

renal [7].

Factores genéticos, ambientales y epigenéticos modulan

la susceptibilidad a estas enfermedades. Variantes en

genes del complejo mayor de histocompatibilidad, como

HLA-DR3 y HLA-DR4, han sido asociadas con un

mayor riesgo de desarrollar glomerulopatías

autoinmunes, especialmente nefritis lúpica [8]. Además,

factores ambientales como infecciones virales y la

exposición a fármacos como hidralazina o procainamida

actúan como desencadenantes en individuos

genéticamente predispuestos [9].

El papel de los linfocitos T y B es crítico en la

fisiopatología de estas enfermedades. Los linfocitos T

autorreactivos activan a los linfocitos B, promoviendo la

producción de autoanticuerpos y la perpetuación del

daño glomerular. Las citoquinas inflamatorias como IL-6
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y TNF-α contribuyen al reclutamiento de células

inmunes y la amplificación de la inflamación [10].

Estudios recientes han señalado la importancia de la vía

BAFF/APRIL en la regulación de la actividad de los

linfocitos B, convirtiéndose en un objetivo terapéutico

prometedor [11].

Finalmente, el daño glomerular persistente, caracterizado

por inflamación crónica, conduce a fibrosis y esclerosis

irreversible. Este proceso implica la activación de

miofibroblastos y la sobreproducción de matriz

extracelular. Por ello, la intervención temprana es

fundamental para prevenir la progresión hacia la

insuficiencia renal terminal [12].

Diagnóstico: Enfoque Clínico y Laboratorial

El diagnóstico de las glomerulopatías autoinmunes

requiere un enfoque integral que combine hallazgos

clínicos, laboratoriales y estudios histopatológicos. Los

síntomas varían ampliamente, desde hematuria

microscópica y proteinuria asintomática hasta
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manifestaciones más graves como síndrome nefrítico o

nefrótico. Edema, hipertensión arterial y disminución de

la función renal son hallazgos comunes en estos

pacientes [13].

Los estudios de laboratorio iniciales incluyen análisis de

orina para identificar hematuria, cilindros eritrocitarios y

proteinuria, así como pruebas de función renal mediante

creatinina y urea séricas. Pruebas específicas como

anticuerpos antinucleares (ANA), anti-DNA de doble

cadena y ANCA permiten identificar la etiología

autoinmune subyacente. Por ejemplo, la presencia de

ANCA-c es característica de la granulomatosis con

poliangeítis, mientras que los anticuerpos anti-MBG son

diagnósticos de la enfermedad de Goodpasture [14].

La biopsia renal sigue siendo el estándar de oro para el

diagnóstico. Este procedimiento proporciona

información crucial sobre la extensión del daño

glomerular, la presencia de depósitos inmunes y la

actividad inflamatoria. La inmunofluorescencia es

particularmente útil para identificar depósitos de
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inmunoglobulinas y complemento, mientras que la

microscopía electrónica revela alteraciones

ultrastructurales específicas [15].

En los últimos años, los biomarcadores como suPAR

(soluble urokinase plasminogen activator receptor) han

emergido como herramientas prometedoras para el

diagnóstico y monitoreo de la actividad de la

enfermedad. Estos marcadores permiten una evaluación

más precisa del riesgo de progresión y respuesta al

tratamiento, aunque su uso clínico aún está en desarrollo

[16].

Manejo Terapéutico: Enfoques Personalizados

El manejo de las glomerulopatías autoinmunes se basa

en la inmunosupresión, el tratamiento de soporte y la

prevención de complicaciones. Los corticosteroides son

la piedra angular del tratamiento inicial debido a su

potente efecto antiinflamatorio. Sin embargo, su uso

prolongado está limitado por efectos adversos como
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osteoporosis, diabetes y susceptibilidad a infecciones

[17].

En casos severos, agentes como ciclofosfamida y

micofenolato mofetil son fundamentales para inducir la

remisión. La ciclofosfamida, utilizada principalmente en

glomerulonefritis rápidamente progresiva y nefritis

lúpica grave, ha demostrado eficacia significativa,

aunque con toxicidad potencial [18]. La introducción de

terapias biológicas, como rituximab, ha revolucionado el

manejo de estas enfermedades, ofreciendo una opción

para pacientes refractarios al tratamiento convencional

[19].

El manejo de soporte incluye el control de la

hipertensión con inhibidores de la ECA o bloqueadores

de los receptores de angiotensina, que además de reducir

la presión arterial, disminuyen la proteinuria y retrasan la

progresión del daño renal. En pacientes con insuficiencia

renal terminal, la diálisis y el trasplante renal son las

únicas opciones terapéuticas viables [20].
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Finalmente, las estrategias preventivas, como la

vacunación contra infecciones oportunistas y el

monitoreo regular de la actividad de la enfermedad, son

esenciales para minimizar las recaídas. El enfoque

multidisciplinario, que involucra a nefrólogos,

inmunólogos y otros especialistas, mejora

significativamente los resultados a largo plazo [21].
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Introducción

El trasplante renal constituye la opción terapéutica

definitiva para pacientes con enfermedad renal crónica

terminal, mejorando significativamente la calidad de

vida y la supervivencia en comparación con la diálisis

[1]. A lo largo de las últimas décadas, los avances en

técnicas quirúrgicas, manejo inmunosupresor y cuidados

postoperatorios han permitido optimizar los resultados,

reduciendo las complicaciones y prolongando la vida útil

del injerto [2].

En el contexto actual, la aplicación de tecnologías

innovadoras como la cirugía asistida por robot y la

perfusión normotérmica de órganos ha revolucionado la

práctica del trasplante renal [3]. Estas innovaciones han

permitido ampliar el uso de donantes marginales y

mejorar la preservación del injerto, beneficiando a un

mayor número de pacientes [4].

Sin embargo, el éxito del trasplante renal no depende

únicamente del procedimiento quirúrgico, sino también
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de un manejo postoperatorio integral. El equilibrio entre

la prevención del rechazo y la minimización de los

efectos adversos de la inmunosupresión sigue siendo un

desafío clave en este campo [5]. Este capítulo aborda las

innovaciones recientes en las técnicas quirúrgicas y el

manejo postoperatorio del trasplante renal, destacando su

impacto en los resultados clínicos.

Avances en Técnicas Quirúrgicas para el Trasplante

Renal

En el trasplante renal, las técnicas quirúrgicas han

evolucionado para reducir la morbilidad operatoria y

mejorar los resultados funcionales del injerto.

Tradicionalmente, el abordaje abierto ha sido el estándar

para la implantación del injerto en la fosa ilíaca, pero el

avance en la cirugía mínimamente invasiva ha cambiado

este paradigma [6]. En particular, el uso de técnicas

laparoscópicas y robóticas ha ganado popularidad en la

nefrectomía de donantes vivos, debido a su menor

tiempo de recuperación y reducción del dolor

postoperatorio [7].
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La cirugía asistida por robot permite una mayor

precisión en la disección de estructuras vasculares y la

anastomosis, reduciendo el riesgo de complicaciones

quirúrgicas [8]. Estudios recientes han demostrado que la

nefrectomía laparoscópica robótica para donantes vivos

tiene tasas similares de éxito en comparación con los

abordajes abiertos, pero con beneficios adicionales en

términos de recuperación [9].

Otra innovación significativa es el uso de técnicas de

perfusión de órganos durante el trasplante. La perfusión

normotérmica ha demostrado ser eficaz para mejorar la

viabilidad de los injertos provenientes de donantes

marginales, al proporcionar oxigenación y soporte

metabólico en tiempo real [10]. Este enfoque ha

permitido aumentar la tasa de uso de riñones que

anteriormente eran considerados no aptos para

trasplante.

Finalmente, las tecnologías de imagen intraoperatoria,

como la fluorescencia con verde de indocianina, han

optimizado la evaluación de la perfusión renal durante el
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trasplante. Esto asegura la adecuada vascularización del

injerto y reduce las tasas de disfunción primaria del

injerto [11].

Manejo Postoperatorio Inmunosupresor

El éxito del trasplante renal depende en gran medida del

manejo postoperatorio, en particular del uso adecuado de

inmunosupresores para prevenir el rechazo del injerto.

Los regímenes de inmunosupresión actuales

generalmente combinan inhibidores de la calcineurina

(tacrolimus o ciclosporina), antimetabolitos

(micofenolato mofetil) y corticosteroides, aunque las

estrategias individualizadas están ganando terreno [12].

La introducción de inhibidores selectivos de mTOR,

como el sirolimus y el everolimus, ha ampliado las

opciones terapéuticas, permitiendo reducir la exposición

a los inhibidores de la calcineurina y sus efectos

nefrotóxicos. Estos agentes también poseen propiedades

antitumorales, beneficiando a pacientes con riesgo

elevado de neoplasias [13].
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En el contexto del rechazo agudo, el uso de terapias

dirigidas como los anticuerpos monoclonales

(basiliximab y alemtuzumab) ha mejorado las tasas de

reversión del rechazo y la supervivencia del injerto [14].

Además, las terapias basadas en la inhibición de la vía de

costimulación (belatacept) están emergiendo como una

alternativa eficaz con menos efectos adversos

metabólicos [15].

El monitoreo postoperatorio también ha avanzado

considerablemente, con la incorporación de

biomarcadores no invasivos como la detección de ADN

libre de donante (cfDNA) en plasma. Este enfoque

permite una detección temprana del rechazo, reduciendo

la necesidad de biopsias invasivas [16].

Sin embargo, el manejo inmunosupresor sigue asociado

a riesgos significativos, como infecciones oportunistas,

neoplasias y enfermedades metabólicas. Por ello, se

enfatiza la importancia de un monitoreo cuidadoso y de

estrategias personalizadas para minimizar estos efectos

adversos [17].
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Complicaciones y Manejo Integral Postoperatorio

Las complicaciones postoperatorias son una

preocupación importante en el trasplante renal, y su

manejo oportuno es crucial para garantizar la viabilidad

del injerto y la supervivencia del paciente. Las

complicaciones quirúrgicas incluyen hematomas

perirrenales, obstrucciones ureterales y trombosis

vascular. La detección temprana mediante ultrasonido

Doppler y otras herramientas de imagen es fundamental

para intervenir de manera oportuna [18].

Las infecciones son otra complicación relevante, debido

a la inmunosupresión prolongada. La prevención incluye

profilaxis con trimetoprim-sulfametoxazol para

infecciones urinarias y antifúngicos en pacientes de alto

riesgo [19]. Además, la vacunación contra patógenos

comunes como el neumococo y la influenza es esencial

antes del trasplante [20].

Las enfermedades metabólicas, como la diabetes

mellitus postrasplante, representan un desafío creciente,
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especialmente en pacientes tratados con corticosteroides

e inhibidores de la calcineurina. El control estricto de la

glucosa mediante agentes hipoglucemiantes y la

modificación del régimen inmunosupresor son

estrategias clave [21].

Finalmente, el soporte psicológico y el manejo de la

adherencia terapéutica son esenciales para evitar el

rechazo mediado por factores conductuales. Los

programas de educación al paciente y el uso de

tecnología para el monitoreo remoto han demostrado

mejorar la adherencia y los resultados a largo plazo [22].

Conclusión

El trasplante renal ha evolucionado significativamente

gracias a los avances en técnicas quirúrgicas y manejo

postoperatorio, mejorando la supervivencia del injerto y

del paciente. Innovaciones como la cirugía asistida por

robot, la perfusión normotérmica de órganos y los

nuevos regímenes inmunosupresores han ampliado las

opciones terapéuticas y reducido las complicaciones. Sin
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embargo, el manejo integral sigue siendo esencial,

abordando no solo los aspectos quirúrgicos e

inmunológicos, sino también las complicaciones

metabólicas, infecciosas y psicosociales. La

investigación continua y el enfoque multidisciplinario

serán clave para optimizar los resultados en esta

población de pacientes [23].
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Introducción

La nefropatía diabética es una de las complicaciones más

frecuentes y graves de la diabetes mellitus, siendo la

principal causa de enfermedad renal crónica (ERC) en

todo el mundo [1]. Su progresión se asocia con un

aumento significativo en la morbimortalidad

cardiovascular, convirtiéndose en un desafío tanto

clínico como de salud pública [2]. A pesar de los

avances en el manejo de la diabetes, la nefropatía

diabética sigue afectando a un porcentaje considerable

de pacientes, especialmente aquellos con mal control

metabólico y presión arterial elevada [3].

El diagnóstico temprano y un tratamiento intensivo son

fundamentales para prevenir la progresión de la

nefropatía diabética hacia estadios avanzados de ERC o

insuficiencia renal terminal [4]. Este capítulo revisa los

aspectos claves del diagnóstico y las estrategias

terapéuticas más recientes, con un enfoque en la

prevención de la progresión de la enfermedad.
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Diagnóstico: Hallazgos Clínicos y Biomarcadores

El diagnóstico de la nefropatía diabética se basa en la

identificación de albuminuria persistente y alteraciones

en la función renal en el contexto de diabetes mellitus de

larga evolución. La albuminuria es el marcador más

temprano de daño renal y precede al deterioro

significativo de la tasa de filtración glomerular (TFG)

[5]. Según las guías KDIGO, se clasifica en

microalbuminuria (30-299 mg/g) y macroalbuminuria

(≥300 mg/g), con implicaciones pronósticas

significativas [6].

El análisis de orina es la prueba de cribado inicial para

detectar albuminuria. Se recomienda realizar un cociente

albúmina/creatinina en una muestra de orina matutina al

menos una vez al año en pacientes diabéticos [7].

Además, la medición de la TFG mediante fórmulas

como CKD-EPI es esencial para evaluar la progresión de

la enfermedad [8].
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En los últimos años, los biomarcadores séricos y

urinarios han emergido como herramientas prometedoras

para el diagnóstico y monitoreo. Marcadores como

NGAL (lipocalina asociada a gelatinasa de neutrófilos),

KIM-1 (molécula de lesión renal 1) y cistatina C están

siendo evaluados por su capacidad para identificar daño

renal temprano antes de la aparición de albuminuria [9].

Estos avances permitirán un abordaje más preciso y

personalizado de la nefropatía diabética.

La ecografía renal puede complementar el diagnóstico al

identificar características como el aumento del tamaño

renal en estadios iniciales y la reducción cortical en

etapas avanzadas. Aunque no es específica, sigue siendo

una herramienta útil para descartar otras etiologías de

enfermedad renal crónica [10].

Control Metabólico: Clave en la Prevención

El control glicémico estricto es la piedra angular en la

prevención y manejo de la nefropatía diabética. Ensayos

como el UKPDS y el DCCT han demostrado que una
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reducción sostenida de la hemoglobina glicosilada

(HbA1c) disminuye significativamente la aparición y

progresión de la albuminuria [11]. Se recomienda

mantener la HbA1c en un rango inferior al 7%, ajustando

el objetivo en función del riesgo de hipoglucemia y la

expectativa de vida del paciente [12].

Los inhibidores de SGLT2 (glucotransportador

sodio-glucosa tipo 2) representan un avance importante

en el manejo de la nefropatía diabética. Estos fármacos

no solo mejoran el control glucémico, sino que también

reducen la presión intraglomerular y la proteinuria,

ralentizando la progresión de la enfermedad [13].

Ensayos clínicos como el CREDENCE han confirmado

su eficacia en pacientes con ERC diabética [14].

Por otro lado, los agonistas de GLP-1 (péptido similar al

glucagón tipo 1) han mostrado beneficios renales

adicionales al controlar el peso, reducir la presión

arterial y disminuir la inflamación sistémica. Estos

agentes son una opción terapéutica importante,

35



Actualización en Nefrología Vol. 4

especialmente en pacientes con riesgo cardiovascular

elevado [15].

La terapia combinada con diferentes agentes

hipoglucemiantes debe ser individualizada, teniendo en

cuenta las comorbilidades del paciente, su función renal

y el riesgo de hipoglucemia. Además, se enfatiza la

importancia de la educación del paciente en el

automonitoreo y la adherencia terapéutica como parte

integral del tratamiento [16].

Manejo de Factores de Riesgo: Hipertensión y

Dislipidemia

La hipertensión arterial es un factor clave en la

progresión de la nefropatía diabética, por lo que su

control estricto es esencial. Las guías recomiendan

mantener la presión arterial por debajo de 130/80 mmHg

en pacientes con albuminuria [17]. Los inhibidores de la

ECA y los bloqueadores de los receptores de

angiotensina II (ARA-II) son los agentes de primera
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línea debido a su capacidad para reducir la presión

intraglomerular y la proteinuria [18].

En pacientes intolerantes a los IECA o ARA-II, los

antagonistas de los receptores de mineralocorticoides

como la finerenona han mostrado beneficios renales

significativos en estudios recientes, especialmente en la

reducción de la albuminuria [19]. Sin embargo, su uso

debe ser monitorizado cuidadosamente debido al riesgo

de hiperpotasemia, particularmente en pacientes con

TFG reducida [20].

El control de la dislipidemia también es esencial para

prevenir la progresión de la enfermedad y reducir el

riesgo cardiovascular. Las estatinas son la terapia de

elección, con evidencia sólida de su eficacia en pacientes

con ERC. En casos de dislipidemia severa, la

combinación con ezetimiba o inhibidores de PCSK9

puede ser considerada [21].

Además, el manejo integral debe incluir la promoción de

hábitos saludables como una dieta baja en sodio y
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proteínas, actividad física regular y el cese del

tabaquismo. Estas intervenciones contribuyen

significativamente a mejorar el pronóstico renal y

cardiovascular [22].

Conclusión

El tratamiento de la nefropatía diabética está en

constante evolución, con nuevos enfoques terapéuticos

que prometen mejorar los desenlaces clínicos. Los

inhibidores de la inflamación y la fibrosis, como los

bloqueadores de TGF-β y los moduladores del

complemento, están en desarrollo y podrían ofrecer

beneficios significativos en el manejo de la enfermedad

[23]. Además, la terapia génica y los biomarcadores

avanzados están emergiendo como herramientas para la

detección precoz y el tratamiento personalizado [24].

En conclusión, la nefropatía diabética sigue siendo un

desafío clínico de alta relevancia, pero los avances en el

diagnóstico y tratamiento han mejorado

significativamente el pronóstico de los pacientes. Un
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enfoque multidisciplinario, que combine el control

metabólico, el manejo de factores de riesgo y la

aplicación de nuevas terapias, es esencial para prevenir

la progresión de la enfermedad y reducir sus

complicaciones [25].
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Introducción

La hipertensión arterial (HTA) es una de las

complicaciones más frecuentes y graves de la

enfermedad renal crónica (ERC). Además de ser una

causa significativa de progresión del daño renal, la HTA

aumenta notablemente el riesgo de eventos

cardiovasculares en esta población. La relación

bidireccional entre ambas condiciones exige un enfoque

terapéutico integral para optimizar los resultados clínicos

[1].

El manejo de la HTA en pacientes con ERC requiere

metas terapéuticas específicas, así como un enfoque

individualizado basado en el estadio de la ERC y las

características clínicas del paciente. Los objetivos

incluyen la reducción de la presión arterial (PA), la

disminución de la proteinuria y la prevención de

complicaciones asociadas [2].

Las estrategias de tratamiento combinan intervenciones

farmacológicas y no farmacológicas. Los inhibidores del
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sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) son

pilares fundamentales, complementados por diuréticos,

antagonistas de los canales de calcio y otros agentes

según sea necesario. Paralelamente, la adopción de

medidas no farmacológicas contribuye

significativamente al éxito del manejo [3].

Este capítulo aborda cuatro áreas clave del manejo de la

HTA en la ERC: metas terapéuticas según el estadio de

la enfermedad, el papel de los inhibidores del SRAA, el

uso de diuréticos y otros antihipertensivos, y las

estrategias no farmacológicas para optimizar el control

de la PA y mejorar los desenlaces renales y

cardiovasculares [4].

Metas Terapéuticas según el Estadio de la

Enfermedad

El manejo de la HTA en pacientes con ERC tiene como

principal objetivo reducir la PA para prevenir tanto la

progresión del daño renal como las complicaciones

cardiovasculares. Según las guías KDIGO, se
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recomienda mantener la PA por debajo de 130/80 mmHg

en pacientes con proteinuria significativa (>300 mg/día)

y por debajo de 140/90 mmHg en aquellos sin

proteinuria [5]. Estas metas se basan en estudios que han

demostrado la relación entre el control de la PA y la

reducción del riesgo de progresión de la ERC [6].

En estadios tempranos de la ERC (TFG >60

mL/min/1.73 m²), el control de la PA puede lograrse con

regímenes antihipertensivos estándar. Sin embargo, en

estadios avanzados (TFG <30 mL/min/1.73 m²), es

crucial individualizar las metas para evitar efectos

adversos, como hipotensión y reducción de la perfusión

renal [7]. En estos casos, un enfoque prudente puede

ayudar a proteger la función glomerular residual,

reduciendo al mismo tiempo el riesgo cardiovascular [8].

La reducción de la proteinuria es otro objetivo

importante, ya que este es un marcador independiente de

progresión de la ERC. Los inhibidores del SRAA, como

los IECA y los ARA-II, son agentes de primera línea

debido a su eficacia en la reducción de la proteinuria y
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en la protección renal a largo plazo [9]. Además, el

monitoreo regular de la proteinuria permite evaluar la

respuesta al tratamiento y realizar ajustes oportunos en la

terapia [10].

El monitoreo ambulatorio de la PA es una herramienta

valiosa para garantizar el logro de las metas terapéuticas.

Este método permite detectar patrones de PA nocturna y

episodios de HTA de bata blanca, optimizando así el

manejo en pacientes con ERC [11].

Inhibidores del Sistema

Renina-Angiotensina-Aldosterona

Los IECA y los ARA-II son fundamentales en el manejo

de la HTA en pacientes con ERC debido a su capacidad

para reducir la presión intraglomerular, disminuir la

proteinuria y ralentizar la progresión de la enfermedad.

Su uso ha sido respaldado por estudios como el

RENAAL y el IDNT, que demostraron una mejora

significativa en los desenlaces renales y cardiovasculares

[12].
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Estos agentes son particularmente eficaces en pacientes

con ERC secundaria a diabetes mellitus, ya que no solo

protegen la función renal, sino que también reducen el

riesgo de eventos cardiovasculares. Sin embargo, su uso

debe ser monitorizado cuidadosamente debido al riesgo

de hiperpotasemia y deterioro agudo de la función renal,

especialmente en pacientes con TFG <30 mL/min/1.73

m² [13].

En pacientes intolerantes a los IECA o ARA-II, los

antagonistas de los receptores de mineralocorticoides

(ARM), como la espironolactona y la eplerenona,

representan una alternativa eficaz. Estos agentes ofrecen

beneficios adicionales en la reducción de la inflamación

y la fibrosis renal, aunque también conllevan un riesgo

significativo de hiperpotasemia que requiere monitoreo

riguroso [14].

Es importante destacar que la combinación de IECA y

ARA-II no se recomienda debido al mayor riesgo de

eventos adversos sin beneficios adicionales en los

desenlaces renales o cardiovasculares. En cambio, la
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combinación de estos agentes con ARM o diuréticos

puede ser una estrategia más segura y eficaz [15].

Diuréticos y Otros Antihipertensivos

Los diuréticos son esenciales en el manejo de la HTA

asociada a ERC, particularmente en pacientes con

sobrecarga de volumen. Los diuréticos tiazídicos, como

la hidroclorotiazida, son efectivos en estadios iniciales

de la ERC, pero pierden eficacia en pacientes con TFG

<30 mL/min/1.73 m². En estadios avanzados, los

diuréticos de asa, como la furosemida, son preferidos

debido a su mayor potencia [16].

La combinación de diuréticos con inhibidores del SRAA

potencia la reducción de la PA y mejora el control de la

proteinuria. Sin embargo, esta estrategia requiere un

monitoreo cuidadoso para evitar complicaciones como

hiponatremia, hipopotasemia y deshidratación [17].

Además, el ajuste de la dosis es esencial para maximizar

los beneficios y minimizar los riesgos [18].
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Los antagonistas de los canales de calcio son otra clase

importante de antihipertensivos en pacientes con ERC.

Los dihidropiridínicos, como la amlodipina, son eficaces

para reducir la PA, mientras que los no

dihidropiridínicos, como el verapamilo, tienen el

beneficio adicional de reducir la proteinuria. Estos

agentes son especialmente útiles en pacientes con HTA

resistente [19].

En casos de hipertensión severa o resistente, los

betabloqueantes y los vasodilatadores directos, como la

hidralazina, pueden ser considerados. Estos agentes

deben ser utilizados con precaución, ajustando la dosis

según la función renal para evitar acumulaciones tóxicas

y efectos adversos [20].

Estrategias No Farmacológicas

Las intervenciones no farmacológicas son una parte

integral del manejo de la HTA en pacientes con ERC.

Una dieta baja en sodio es fundamental para reducir la

retención de líquidos y mejorar la respuesta a los
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antihipertensivos. Se recomienda limitar la ingesta de

sodio a menos de 2 gramos diarios, especialmente en

pacientes con proteinuria significativa [21].

El manejo del peso corporal también es crucial, ya que la

obesidad es un factor que contribuye a la HTA y al

deterioro de la función renal. La promoción de la

actividad física regular y moderada, adaptada a la

capacidad funcional del paciente, puede mejorar el

control de la PA y reducir el riesgo cardiovascular [22].

El cese del tabaquismo es otra intervención esencial,

dado que el consumo de tabaco está asociado con un

mayor riesgo de progresión de la ERC y complicaciones

cardiovasculares. La implementación de programas de

apoyo para dejar de fumar puede ser beneficiosa para

estos pacientes [23].

Finalmente, el manejo del estrés y la adherencia

terapéutica son fundamentales para optimizar los

resultados. La educación del paciente y el uso de

tecnologías para el monitoreo remoto han demostrado
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mejorar la adherencia y facilitar el logro de las metas

terapéuticas [24].

Conclusión

La hipertensión arterial en pacientes con enfermedad

renal crónica requiere un enfoque integral y

personalizado. El control de la presión arterial y la

proteinuria son objetivos fundamentales para prevenir la

progresión del daño renal y reducir el riesgo

cardiovascular. Los inhibidores del sistema

renina-angiotensina-aldosterona son la base del

tratamiento, complementados por diuréticos,

antagonistas de los canales de calcio y medidas no

farmacológicas. El éxito del manejo depende de un

monitoreo constante, la educación del paciente y la

adherencia a las estrategias terapéuticas. Aunque los

avances actuales han mejorado significativamente los

desenlaces, se requiere investigación continua para

optimizar el tratamiento y mejorar aún más la calidad de

vida de estos pacientes.
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Introducción

La enfermedad renal crónica (ERC) es una patología

progresiva que afecta a una proporción significativa de la

población mundial. Se caracteriza por alteraciones

estructurales o funcionales del riñón con una duración

mayor a tres meses y está asociada a un incremento en la

morbimortalidad cardiovascular [1]. Su incidencia ha

aumentado significativamente en las últimas décadas, en

paralelo con la epidemia global de diabetes mellitus,

hipertensión arterial y envejecimiento poblacional [2].

El manejo de la ERC se ha transformado gracias a los

avances en el conocimiento de su fisiopatología y la

incorporación de nuevas estrategias terapéuticas

dirigidas a retrasar su progresión. Además, el desarrollo

de intervenciones preventivas ha permitido reducir el

impacto de los factores de riesgo modificables, como la

hipertensión y la proteinuria [3].

Este capítulo aborda los avances más recientes en la

prevención y el tratamiento de la ERC, con un enfoque
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en estrategias integrales que abarcan la identificación

precoz, la modificación de factores de riesgo y la

implementación de terapias innovadoras que mejoran los

desenlaces clínicos [4].

Prevención de la Enfermedad Renal Crónica

La prevención primaria de la ERC se centra en abordar

los factores de riesgo modificables, como la

hipertensión, la diabetes mellitus y la obesidad. La

intervención temprana en estas condiciones ha

demostrado reducir significativamente la incidencia de

ERC [5]. El control óptimo de la presión arterial es

esencial, y se recomienda mantener la PA por debajo de

130/80 mmHg en individuos con factores de riesgo

renales [6].

El manejo de la diabetes mellitus es igualmente crítico.

Ensayos clínicos como el UKPDS han demostrado que el

control intensivo de la glucosa puede prevenir el inicio y

la progresión de la nefropatía diabética, una de las

principales causas de ERC [7]. Además, los inhibidores
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de SGLT2 han emergido como agentes clave en la

prevención de la ERC en pacientes diabéticos y no

diabéticos, debido a su capacidad para reducir la presión

intraglomerular y la inflamación renal [8].

Otro aspecto crucial es la detección precoz mediante

biomarcadores avanzados. Marcadores como NGAL

(lipocalina asociada a gelatinasa de neutrófilos) y

cistatina C han demostrado ser más sensibles que la

creatinina sérica para identificar daño renal temprano, lo

que permite implementar intervenciones preventivas

antes de que se establezca un daño irreversible [9].

Finalmente, la educación del paciente es una herramienta

fundamental en la prevención de la ERC. Promover

hábitos saludables como una dieta baja en sodio, el

aumento de la actividad física y el cese del tabaquismo

puede reducir significativamente la progresión de los

factores de riesgo renales [10].

Terapias Dirigidas y Tratamientos Innovadores

59



Actualización en Nefrología Vol. 4

Los avances en el manejo de la ERC han introducido

terapias dirigidas que actúan sobre vías fisiopatológicas

específicas. Los inhibidores del sistema

renina-angiotensina-aldosterona (SRAA) siguen siendo

la piedra angular en el manejo de la ERC debido a su

capacidad para reducir la presión intraglomerular y la

proteinuria [11]. Además, los antagonistas de los

receptores de mineralocorticoides, como la finerenona,

han mostrado beneficios en la reducción de la

inflamación y la fibrosis renal en pacientes con ERC

avanzada [12].

Los inhibidores de SGLT2 han revolucionado el manejo

de la ERC, demostrando beneficios tanto renales como

cardiovasculares. Ensayos como el CREDENCE y el

DAPA-CKD han demostrado que estos agentes reducen

la progresión de la ERC en un amplio espectro de

pacientes, independientemente del estado diabético [13].

Su mecanismo incluye la reducción de la presión

intraglomerular, el efecto natriurético y la mejora del

metabolismo energético renal [14].
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Otra innovación significativa son los agentes que

modulan la inflamación y la fibrosis renal. Los

inhibidores de la vía del TGF-β y los agentes dirigidos

contra la inflamación mediada por macrófagos están en

fases avanzadas de desarrollo y representan una nueva

esperanza para los pacientes con ERC avanzada [15].

Finalmente, la terapia génica y la medicina regenerativa

están emergiendo como opciones prometedoras. El uso

de células madre mesenquimales ha demostrado

potencial para reparar el daño renal mediante

mecanismos antiinflamatorios y regenerativos, aunque se

necesitan más estudios para establecer su seguridad y

eficacia en la práctica clínica [16].

Manejo Integral y Estrategias Multidisciplinarias

El manejo de la ERC requiere un enfoque integral y

multidisciplinario que abarque no solo la progresión de

la enfermedad renal, sino también las complicaciones

cardiovasculares y metabólicas asociadas. La

hipertensión y la dislipidemia son factores de riesgo
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comunes en pacientes con ERC y deben ser manejados

de manera agresiva para reducir la carga cardiovascular

[17].

El control de la anemia es otro aspecto fundamental en el

manejo integral de la ERC. Los agentes estimulantes de

la eritropoyesis han sido tradicionalmente la base del

tratamiento, pero los inhibidores de la prolil-hidroxilasa

(HIF-PH) han emergido como una alternativa

prometedora, con beneficios adicionales en la mejora de

la oxigenación tisular y el metabolismo del hierro [18].

La corrección de las alteraciones del metabolismo

mineral óseo también es crítica en la ERC avanzada. Los

agentes como los calcimiméticos y los moduladores

selectivos del receptor de vitamina D han demostrado

reducir las complicaciones óseas y vasculares,

mejorando así la calidad de vida de los pacientes [19].

El seguimiento regular y el uso de equipos

multidisciplinarios que incluyan nefrólogos, cardiólogos,

endocrinólogos y nutricionistas son esenciales para
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garantizar un manejo óptimo. Este enfoque no solo

mejora la adherencia al tratamiento, sino que también

permite un manejo más efectivo de las complicaciones

[20].

Conclusión

Los avances en el manejo de la enfermedad renal crónica

han transformado significativamente la prevención y el

tratamiento de esta patología. Desde estrategias

preventivas basadas en la modificación de factores de

riesgo hasta terapias innovadoras dirigidas, el enfoque

integral ha mejorado los desenlaces clínicos y la calidad

de vida de los pacientes. Sin embargo, persisten desafíos

importantes, como la necesidad de identificar

biomarcadores más precisos y desarrollar terapias más

efectivas para las etapas avanzadas de la enfermedad. La

investigación continua y la implementación de enfoques

multidisciplinarios serán clave para abordar estos

desafíos y avanzar en el manejo de la ERC.
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