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Importancia de la funcion renal
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Pruebas de funcién renal

Reabsorbido a velocidad variable

Nitrogeno ureico Marcador funcional i :
Generacionvariable

(BUN) No proveniente solo del metabolismo proteico Depende de ofros factores no renales
Secretada a diferente velocidad
Creatinina Marcador funcional Variabilidad biologica muy diversa
Producto de degradacion tisular Pierde sensibiidad en pequenas

modificaciones de la TFG

Marcador funcional

Proteina de bajo peso molecular (comparada Disponibilidad limitada en el Laboratorio
CistatinaC con la albumina) Requiere la estandarizacion del método

Disminuye su reabsorcion tubular proximal en de medicion

dano renal agudo**

. Marcador suboptimo en la estimacion de
Marcador funcional

B,-Microglobulina Proteina de bajo peso molecular (comparada 2 TEE . :
L Inestabilidad proteica (problemas de
con la albumina) .
deteccion)
Proteinatraza-B (BTP) Marcador funcional poco explorado No disponible en laboratorios clinicos

Ferguson et al. (2012) doi: 10.1373/clinchem.2011.167494



Pruebas de funcion renal con base en las guias de la Sociedad
Mexicana de Urologia (SMU) @

Imagenologia: Invasivas: Analisis de la orina:
 Ultrasonido  Biopsia * Albuminuria (ideal)

* Radiografia « Raspado » Indices de metabolitos
* TAC * Inmunomarcaje » Parametros “dipstick”
Mediciones séricas: Mediciones adicionales:

« Creatinina « BUN
 Cistatina C * Biomarcadores inflamatorios

Lopez-Heydeck et al. (2018) doi: 10.24245/revmexurol.v78i1.1601



¢, Cual es la mejor decision para estimar la funcion renal?

Con base en lo solicitado por el médico

Seleccién de la ecuacidon adecuada de acuerdo con la
Infraestructura e INnsumos del Laboratorio

Realizacion de pruebas con mayor sensibilidad vy
especificidad

Reporte adecuado de los resultados



Con base en lo solicitado por el médico:

Px con sospecha de TFG alterada:
« QS3

« EGO

» Microalbuminuria

Confirmacion y evaluacion del estadio de ERC:
« Depuracion de creatinina

« Estimacion de la TFG

* Pruebas especificas (cistatina C)



Tasa de Filtracion Glomerular (TFG)

L a ruta de eliminacion del biomarcador debe ser exclusivamente a
traves de la filtracion glomerular.

La filtracion del biomarcador debe ser en su forma libre (no debe
depender de su union a proteinas).

No debe filtrarse en la via tubular.

No debe ser reabsorbido en ningun fragmento de la nefrona



Tasa de Filtracion Glomerular (TFG)

Es un parametro fisiologico de diagndstico y
seguimiento de la enfermedad renal (ER)

Es muy facil hacer interpretaciones erroneas sobre
la TFG, pues se deben tener en cuenta los
factores especificos de cada paciente

La TFG se puede medir con marcadores
endogenos (clasicos) o bien exdgenos cuya
eliminacion es exclusivamente por la via renal




Biomarcadores para medir la TFG

Endogenos:
Exogenos*:
« Creatinina
 Inulina
e Cistatina C
 |otalamato
* B-microglobulina




Creatinina

Endogenous

Blood

L-arginine Guanidino acetate

B> <>

Glycine Ornithine SAM SAH
CK
—> | T + ATP | PCr|+ ADP

Exogenous ¢
Creatinine Muscle

Y

Creatinine

Valor normal: 0.5 — 0.9 mg/dL



Renal dysfunction
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Hypertension ? @

Dyslipidemia

Metabolic
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Heart failure

Cistatina C
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_ Inflammation
Genetic factors C-reactive protein
Proinflammatory cytokines
Cathepsin production

T

©

2 Cathepsin
inhibition

Cystatin C
Valor normal: 0.58 — 1.09 mg/L



Enfermedad renal crénica (ERC)



Enfermedad renal crénica (ERC)

Termino general que describe a diferentes desordenes heterogéneos
gue afectan la estructura y la funcién renal

Il Potential antecedents of CKD
[ Stages of CKD
[ Consequences of CKD

Screening CKD risk Diagnosis and Estimate Replacement
for CKD reduction; treatment; progression; by dialysis and
risk factors screening for treat comorbid treat complications; transplantation
CKD conditions; prepare for

slow progression replacement

Levey, A. y Coresh, J. (2012) Chronic Kidney Disease. The Lancet, 379, 165 — 180.



Clasificacion KDIGO

(Kidney Disease: Improving Global Outcomes)

Persistent albuminurla categorles
Descriptlon and range

GFR categories (ml/min/ 1.73 m?)
Description and range

A1 A2 A3
Prognosls of CKD by GFR
and Albuminurla Categorles: Normal to Moderately Severely
KDIGO 2012 e increased increased
increased
<30 mg/g 30-300 mg/g =300 mg/g
<3 mg/mmol 3-30 mg/mmol | =30 mg/mmol
G1 Normal or high =90
G2 Mildly decreased 60-89
G3a Mildly to moderately 4559
decreased
G3b Moderately to 30-44
severely decreased
G4 Severely decreased 15-29
G5 Kidney failure =15

Himmelfarb et al. (2019) ISBN: 978-0-323-52978-5




Enfermedad renal crénica (ERC)

Desordenes heterogéeneos

Se encuentra reducida la tasa de filtracion glomerular (TFG)

Definicion de enfermedad renal cronica

Criterios (uno de los siguientes por mas de tres meses de evolucion)

Biomarcadores que indican dafo renal

Albuminuria > 30 mg/24h

Anormalidades en el sedimento del EGO

Electrolitos alterados en orina

Anormalidades detectadas en un histoldégico de sedimento urinario
Anormalidades detectadas por imagenologia

» Antecedente de trasplante renal

(] (] (] [ H

2. Disminucionde laTFG
* TFG < 60 mL/min

Himmelfarb et al. (2019) ISBN: 978-0-323-52978-5



Clasificacidon de la ERC

Clasificacionde la enfermedad renal créonica

Estadio Descripcion (mL. mir;r-liclal,73 m?)
I Dano renal (definido como anormalidades estructurales) > 90
Il Daforenal conunaligeradisminucionen laTFG 60 — 89
1l Disminucion moderadade la TFG 30-59
\Y, Disminucidon severadelaTFG 15-29
V Fallarenal < 15 (o dialisis)

Ferguson et al. (2012) doi: 10.1373/clinchem.2011.167494



Limitaciones de la clasificacion de la ERC:

 Variabilidad en la determinacion de la TFG
 Error aleatorio en la determinacion de albuminuria

* Error desestimado por la determinacion de Creatinina



Ecuaciones para la estimacion de la TFG:

Adultos
Cockroft-Gault
(1978) DepCrea(mL/min) = (140 — edad) (peso/72xCreag) (0,85 si es mujer)
MDRD - 2\ — -1,154 -0,203 i i
(2000) TFGe (mL/min/1,73m?)= 186(Creag)>* (edad)*<°> (0,742 si es mujer)
CKD-EPI TFGe (mL/min/1,73m?)= 141(Creag/k)® (Creag/k)12%9(0,993)¢dd (1,018 si es muijer)
(2009)

Ninos
Schwartz modificada
(1976) TFGe (mL/min/1,73m?)= (0,413) (talla)/Creag

Creagenmg/dL; edad en ainos; peso en Kg; tallaencm; k=0,7My0,9H; a=-0,329My -0,411 H
MDRD: Modification of Diet in Renal Disease

CKD-EPI: Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration
Ferguson et al. (2012) doi: 10.1373/clinchem.2011.167494



Abordaje por el laboratorio de la ER

Proporcionar resultados confiables al médico
Emplear las técnicas y pruebas disponibles
Implementar pruebas con un grado de sensibilidad mayor

Apovyar y llevar a cabo la indicacion del médico



Seleccion de la ecuacidon adecuada:

Crea, ,,Vol,,,

1440

Ecuacion basica: Dep Crea (mL/min) =

CreaS

Crea

u x Yohu o 1 73/5C
1440

S

Ecuacién corregida: Dep Crea (mL/min) = —

Escala Du Bois
SC(m?)= 0.007184 x (peso en kg)%42> x (altura en cm)©-725

Lopez-Heydeck et al. (2018) doi: 10.24245/revmexurol.v78i1.1601



Seleccidn de la ecuacion adecuada:

En caso de ocupar la estimacion de la TFG*

Nombre Ecuacion

Adultos

Cockroft-Gault DepCrea(mL/min) = (140 — edad) (peso/72xCreag) (0,85 si es mujer)

MDRD TFGe (mL/min/1,73m?)= 186(Creas) > (edad)-%2% (0,742 si es mujer)

CKD-EPI TFGe (mL/min/1,73m?)= 141(Creag/k)® (Creag/k)12%°(0,993)cd2d (1,018 si es mujer)

Ninos

Schwartz modificada TFGe (mL/min/1,73m2)= (0,413) (talla)/CreasS

Ferguson et al. (2012) doi: 10.1373/clinchem.2011.167494



Ejemplo practico

Px masculino de 59 anos, con anuria y datos clinicos de ER,
pesa 75 Kg, mide 1,5 m.

Se miden concentraciones de bioguimicos encontrando:

Crea.= 1,4 mg/dL
Urea= 60 mg/dL
Crea,= 87,9 mg/dL
Vol 54n= 1,430 mL



Ejemplo practico
Resultados empleando diferentes ecuaciones:

Ecuaciongeneral | Ecuaciongeneral Cocrkoft-Gault MDRD CKD-EPI
(mL/min) corregida (mL/min) (mL/min/1,73m?) (mL/min/1,73m?)
(mL/min/1,73m?)

62,34 56,60 60,26 55,13 45,47
DepCrea DepCrea TFGe TFGe TFGe

Estadio Il Estadio Il Estadio Il Estadio Il Estadio i




Analisis comparativo entre cistatina C (cysC) con otros
marcadores de funcion renal

« Crea no es capaz de estimar la TFG <40 mL/min/1,73m?

e Es necesario utilizar MDRD o Cockroft-Gault

« La medicién de cysC predice bien la TFG 74 y <40 mL/min/1,73m?

Onopiuk et al. (2015) doi: 10.1016/bs.acc.2014.11.007



Analisis comparativo entre cistatina C (cysC) con otros
marcadores de funcion renal

Concentracion dependiente de la edad, sexoy la

Concentracion dependiente de la TFG
masa muscular

Alta sensibilidad (incremento notable en caso de una Baja sensibilidad (incremento notable en caso
TFG deficiente) hasta que la TFG es del 50%)
Medicion sérica solamente Medicion séricay urinaria
Costo elevado Costo asequible
No disponible en todos los Laboratorios clinicos Disponible en todos los laboratorios clinicos

Val. Ref. 0,55 - 0,95 mg/L

Interferencias: hipertiroidismo (se eleva falsamente) y viceversa

Método: inmunoturbidimetria

Onopiuk et al. (2015) doi: 10.1016/bs.acc.2014.11.007



Conclusiones

Realizar la(s) medicion(es) indicadas por el médico en px
donde se desee estimar la FR

Estandarizar la ecuacion a utilizar en el laboratorio

Cockroft-Gault, MDRD y CKD-EPI no ocupan recoleccion
de orina de 24 horas*

Implementacion y estandarizacion de cysC en el
laboratorio
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