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FUNCIONES DEL RIÑÓN 

1. Ajustar el balance de líquidos
2. Ajustar el balance de electrolitos
3. Mantener el equilibrio ácido-base
4. Mantener el metabolismo fofo-cálcico
5. Modular  la síntesis de eritropoyetina
6. Catabolismo en los túbulos de algunas moléculas 

(insulina, PTH)
7. Capacidad de reserva funcional
8. Eliminar productos provenientes del metabolismo

9.Filtración glomerular
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CREATININE REABSORPTION BY THE AGED KIDNEY.
Carlos G. Musso¹, Hernán Michelángelo², Manuel Vilas¹, Juliana Reynaldi¹, Bernardo Martinez², Luis Algranati¹, Macías Núñez JF³
.International Urology and Nephrology (Published online: 30 December 2008) 



FILTRACIÓN SECRECIÓN
REABSORCIÓN



Aclaramiento de creatinina Fracción excreción creatinina

Control 130 ml/min 124%

Des-hidratación 96 ml/min 105%

Re-hidratación 160 ml/min 147%



C O ND IC IO NE S  

HIDR AT AC IÓ N                       DE S H ID R AT AC IÓ N

C reatinina s éric a

0.90 mg/dL .

C reatinina s éric a

1.36 mg/dL .



INDIVIDUOS MENORES DE 65 AÑOS

EdadEdadEdadEdad SexoSexoSexoSexo
Creat. Creat. Creat. Creat. 
sangresangresangresangre

Creat.Creat.Creat.Creat.
OrinaOrinaOrinaOrina ClcrClcrClcrClcr

CrCrCrCr51515151----
EDTAEDTAEDTAEDTA

∆

CcrCcrCcrCcr----CrCrCrCr51515151 Clcr/CrClcr/CrClcr/CrClcr/Cr51515151 GFR (mL/min/1,73 m2)

14 V 0,8 70 152,72152,72152,72152,72 102,48102,48102,48102,48 49,52 1.49 140,8260857140,8260857140,8260857140,8260857

25 V 0,9 55 79,5179,5179,5179,51 114,73114,73114,73114,73 -35,22 0.69 109,2786363109,2786363109,2786363109,2786363

27 V 0,8 305 102,27102,27102,27102,27 100,34100,34100,34100,34 1,93 1.01 123,2481063123,2481063123,2481063123,2481063

32 V 1 175 125,42125,42125,42125,42 95,395,395,395,3 30,12 1.31 92,0380690592,0380690592,0380690592,03806905

34 V 0,7 125 144,69144,69144,69144,69 108,48108,48108,48108,48 36,21 1.33 137,208048137,208048137,208048137,208048

38 V 0,8 45 126,7126,7126,7126,7 81,8381,8381,8381,83 44,87 1.54 114,9876052114,9876052114,9876052114,9876052

42 H 0,7 40 121,53121,53121,53121,53 101,9101,9101,9101,9 19,63 1.19 97,5335665197,5335665197,5335665197,53356651

46 V 0,8 138 115,66115,66115,66115,66 86,5386,5386,5386,53 29,13 1.33 110,6132771110,6132771110,6132771110,6132771

48 V 0,8 80 132,53132,53132,53132,53 128,45128,45128,45128,45 4,08 1.03 109,6617389109,6617389109,6617389109,6617389
52 V 0,8 185 165,27165,27165,27165,27 96,7296,7296,7296,72 68,55 1.70 107,8942798107,8942798107,8942798107,8942798

Ẋ=1,3



Entre las particularidades que tiene la utilización de la 
creatinina para el cálculo del FG destacan:

1. Que al aproximarse al valor límite de eGFR < de 60 ml/min 
una creatinina sérica alta puede deberse a una mayor masa 
muscular

2.  Al manejo renal de creatinina

3.  A los errores producidos en la determinación de la 
creatinina sérica (aparatos, calibración…)

4. Realmente a una Insuficiencia Renal.

Poggio ED, Rule AD. A critical evaluation of chronic kidney disease--should isolated reduced estimated 
glomerular filtration rate be considered a 'disease'? Nephrol Dial Transplant2009 Mar;24(3):698-700.





Existe una inexactitud cuando se utiliza la  
creatinina para el cálculo del FG al 
despreciar, olvidarse o desconocer la 
importancia del manejo tubular renal de  
creatinina y las diferencias de 
comportamiento  renal en personas sanas 
< 70 > años

Poggio ED, Rule AD. A critical evaluation of chronic kidney disease--should isolated reduced estimated glomerular filtration rate be 

considered a 'disease'? Nephrol Dial Transplant2009 Mar;24(3):698-700.



La sensibilidad de las diversas fórmulas para “descubrir” enfermedad 
renal precoz se ha sobrevalorado a expensas de la especificidad; razón 
por la cual individuos sanos se catalogan erróneamente como enfermos 
renales por un cálculo de filtrado glomerular estimado a partir de 
creatinina sérica.
Esto hace que ha medida que esta prueba está mas extendida,  el 
número de personas mal clasificadas crece y crece...

Giles PD, Rylance PB, Crothers DC. New results from the Modification of Diet in Renal Disease study: the importance of clinical 
outcomes in test strategies for early chronic kidney disease. QJM. 2008 Feb;101(2):155-8.

Fernandez Vega F, Marin Iranzo, R., Herrero, P. Comorbilidad vascular en la insuficiencia renal. Nefrol 2005;25(4):72-7.

Alcazar R, Egoechea, M., Ortel et al. Documento de consenso SEM-SEMFYC sobre la enfermedad renal crónica. Nefrol 2008;28:273-
82.

Martin Iranzo R, Fernandez Vega, R., Diez Ojea, B. et al. Marcadores de progresión de enfermedad renal crónica en pacientes con 
nefroesclerosis. Datos evolutivos. Estudio Pronefros (abstract). Nefrol, 2008;28:48.

Gracia S, Montañes R., Jover, J. et al. Documento de consenso:  recomendaciones sobre la utilización de ecuaciones para la 
estimación del filtrado glomerular en adultos. Nefrol 2006;26:656-65.

Ballarin, Castan J, Bermejo Lopez-Muñiz P., Gracia Garcia, S. et al. Recomendaciones sobre la utilización de ecuaciones para la 
estimación del filtrado glomerular en adultos. . Quim Clin 2006;25(5):423-30.

LIMITACIONES DE LAS FÓRMULAS PARA ESTIMAR LA TASA 
DE FILTRACIÓN GLOMERULAR



INDIVIDUOS DE MÁS DE 65 AÑOS

Eda
d

Sex
o

Creat. 
sangre Clcr

∆

Clcr-Cr51 Clcr/Cr 51

Abreviated MDRD study 
equationCreat

.
orina

Cr51-
EDTA GFR (mL/min/1,73 m2)

68 V 0,9 118 105,94105,94105,94105,94 83,5183,5183,5183,51 22,43 1.26 89,1903316989,1903316989,1903316989,19033169

71 H 0,8 72 84,3984,3984,3984,39 85,3885,3885,3885,38 -0,99 0.98 75,1528681575,1528681575,1528681575,15286815

72 V 1 85 75,1475,1475,1475,14 89,0489,0489,0489,04 -13,9 0.84 78,0682505878,0682505878,0682505878,06825058

73 H 0,7 70 83,1283,1283,1283,12 75,9975,9975,9975,99 7,13 1.09 87,1804629187,1804629187,1804629187,18046291

73 V 0,8 120 69,6469,6469,6469,64 68,4268,4268,4268,42 1,22 1.01 100,7146293100,7146293100,7146293100,7146293

73 H 0,9 80 136,73136,73136,73136,73 89,689,689,689,6 47,13 1.52 65,23286565,23286565,23286565,232865

73 H 0,7 50 106,48106,48106,48106,48 107,43107,43107,43107,43 -0,95 0.99 87,1804629187,1804629187,1804629187,18046291

73 H 1 70 79,0779,0779,0779,07 75,9975,9975,9975,99 3,08 1.04 57,7646716357,7646716357,7646716357,76467163
74 V 0,9 50 142,32142,32142,32142,32 78,5478,5478,5478,54 63,78 1.81 87,6724310687,6724310687,6724310687,67243106

78 V 1 85 63,9963,9963,9963,99 80,7180,7180,7180,71 -16,72 0.79 76,8099955476,8099955476,8099955476,80999554

79 V 0,9 112 89,1889,1889,1889,18 85,6185,6185,6185,61 3,57 1.04 86,5164695186,5164695186,5164695186,51646951

80 V 0,8 120 99,499,499,499,4 76,0576,0576,0576,05 23,53 1.30 98,8598237598,8598237598,8598237598,85982375
80 V 0,8 65 56,3256,3256,3256,32 60,5560,5560,5560,55 -4,23 0.93 98,8598237598,8598237598,8598237598,85982375

Ẋ=1,1



MÉTODOS PARA MEDIR EL FG

• Aclaramiento de sustancias (inulina, creatinina,) en orina de 

24 horas

• FG obtenidos mediante radionucleidos

(Cr51 EDTA, DTPA, Iothalamato)

• eGFR � creatinina sérica



FACTORES QUE AFECTAN LA GENERACIÓN 
DE CREATININA

Stevens et al. NEJM 354:2473,2006



ESTIMACIÓN DE LA TASA DE 
FILTRACIÓN GLOMERULAR

Marcadores directos:  inulina, DTPA. 

Clearance de creatinina con Cimetidina:400 mg/6hs/72 hs

Clearance de creatinina: U x V / P

Cockroft-Gault :  (140-edad) x peso (kg) / (Cr pl (mg/dl) x 72). Para 

mujeres x 0.85

(Cl creatinina + Cl urea) / 2

Creatinina sérica

MDRD: Modification of Diet in Renal Disease: GFR= 170 x (creat)    x 

(edad)      x (BUN)      x (alb)        x( 0,762 si mujer) x (1,180 si raza     

negra)

Cistatina

-0,999

-0,176 -0,170 -0,318



LA CISTATINA C VS LA CREATININA COMO 
PREDICTOR DE DISFUNCIÓN RENAL FUTURA



LA CISTATINA C ES UN MEJOR PREDICTOR  
DE FUTURA DISFUNCIÓN RENAL EN 

ANCIANOS



¿CUÁL ES LA POBLACIÓN MÁS 
EXPUESTA AL RIESGO DE 

DESARROLLAR  INSUFICIENCIA 
RENAL AGUDA?



IRA 
ESCENARIOS PREDISPONENTES  Y 

POBLACIÓN EXPUESTA

• Cirugías complejas
• Fármacos nefrotóxicos (antibióticos, AINEs, antineoplásicos)
• Tóxicos (metales pesados, etilenglicol)
• Medios de contraste I.V.
• Hemólisis o Rabdomiolisis
• Cristaluria (lisis tumoral, fármacos)
• Mieloma múltiple
• Embarazo
• Cirrosis hepática con ascitis e hipertensión portal
• Aneurisma abdominal conocido
• Cateterismo reciente



IRA  PRERRENAL

Causas

1)Caída del volumen extracelular efectivo

• Hipovolemia (hemorragia, depleción de volumen por vómitos, 
diarrea, sudoración,  poliuria, tercer espacio)

• Cambios primarios de la resistencia periférica (fármacos, 
sepsis, anafilaxis, cirrosis

• Insuficiencia cardiaca con bajo gasto (shock cardiógenico, 
taponamiento,TEP masivo)

2) Autorregulación renal  perturbada

• Vasoconstricción aferencial  (sepsis, hipercalcemia,fármacos)
• Vasodilatación eferencial    (IECAs y Bloqueantes AT1)



IRA PRERRRENAL
-anamnesis y examen físico-

• Historia compatible con 
depleción de volumen

• Uso de fármacos

• Sed marcada

• Pérdida de peso  en 
pocas horas

• Oliguria

• Hipotensión ortostática

• Presión venosa yugular 
disminuída

• Sequedad de piel y 
mucosas



EL ANÁLSISI DE ORINA EN LA IRA PRE-RENAL

• El  sedimento es normal y no hay proteinuria 
clínica

• Al haber indemnidad tubular se retiene agua y 
sodio y la orina es relativamente concentrada 
(Ureap/Creatp> 20; U/P urea >8; U/P Cr>40; 
Nau>20 mM/L; EF Na<1 ; Osmolalidad u >500 
mOsm/kg H2O

• Estos índices urinarios son especialmente 
útiles en el paciente oligúrico



Insuficiencia renal aguda normotensiva
por falla de la autorregulación 

Abuelo JG NEJM  357:797,2007



Factores que aumentan la susceptibilidad a la 
hipoperfusión



Efectos farmacológicos sobre los mecanismos intrarrenales de  

autorregulación



¿CUÁL ES LA POBLACIÓN MÁS 
EXPUESTA AL RIESGO DE 

DESARROLLAR ENFERMEDAD 
RENAL CRÓNICA PROGRESIVA?



FACTORES DE RIESGO PARA DESARROLLAR  ERC

• FACTORES PREDISPONENTES

• FACTORES INICIADORES

• FACTORES DE PERPETUACIÓN O PROGRESIÓN



POBLACIÓN CON FACTORES DE RIESGO 
PREDISPONENTES PARA ERC

Factores de Riesgo
No modificables
• Edad: > 60 años
• Diabetes Mellitus/S. 

metabólico/obesidad mórbida
• Albuminuria normal alta
• Enfermedad sistémica/autoinmune
• Enfermedad Cardiovascular
• Litiasis renal
• Obstrucción urinaria
• Neoplasia
• Historia familiar de  DBT, HTA, IRC, 

nefropatías heredofamiliares
• Etnia no europea
• Menor masa nefronal y estados de 

hiperfiltración (N glom y V glom)
• Varones con bajo peso al nacer

Factores Modificables

• Hipertensión arterial

• Dieta rica en proteinas

• Obesidad

• Hiperlipidemia

• Consumo de tabaco

• Abuso de analgésicos



EL BAJO PESO AL NACER EN VARONES ES 
UN FACTOR DE RIESGO PARA ERC

Odds ratio para ERC en varones (regresión logística multivariada) según peso al nacer 
ajustado para edad, etnia, educación, diabetes, hipertensión e historia familiar. Li S et al, 
KI 73:637-642,2008



EL BAJO PESO AL NACER NO ES UN 
FACTOR DE RIESGO EN MUJERES

Li S et al, KI 73:637-642,2008



LA EXCRECIÓN URINARIA DE ALBÚMINA-EUA-
PREDICE EL DESARROLLO DE HIPERTENSIÓN EN 

LA POBLACIÓN GENERAL

• Estudio PREVEND  (JASN  17: 331,2006)

• Se demostró correlación entre EUA  y  desarrollo 
ulterior de hipertensión

• Esta correlación es especialmente firme en sujetos 
normotensos con EUA > 30 mg/24 hs y FG< 77 
ml/min/1.73 m2

Estos datos apoyan la hipótesis de que el daño 
renal leve precede al diagnóstico de 

hipertensión



FACTORES INICIADORES

• Enfermedad renal primaria

• Enfermedades urológicas

-Obstrucción

-Infección

• Nefrotoxinas

-Analgésicos y DAINE

-Antibióticos y antivirales

-Medios de contraste

-Cadenas livianas

-Plomo



FACTORES DE PROGRESIÓN O  PERPETUACIÓN

• Masa nefronal disminuída

• Proteinuria

• Tensión sistólica >130 mmHg

• Dieta hiperproteica

• Obesidad

• Anemia

• Hipoproteinemia

• Tabaquismo

• Nefrotoxinas

• Hiperuricemia

• Enfermedad Cardiovascular



EL CONTROL AGRESIVO DE LA TENSIÓN ARTERIAL PRESERVA LA 
FUNCIÓN RENAL EN PACIENTES PROTEINÚRICOS  (MDRD)

Klahr S, Levey A, Beck C et al     NEJM  1994, 330:887



PROTEINURIA Y ERC
• Es un predictor independiente del pronóstico renal 

en nefropatía diabética y no diabética

• Dipstick positivo es el predictor mas importante de 
terapia sustitutiva renal a 10 años

• Microalbuminuria normal alta predice proteinuria en 
Diabetes

• La magnitud del descenso de la proteinuria con IECAs 
y Bloqueantes AT1 predice proporcionalmente una 
menor tasa de caida del Filtrado Glomerular 

• En pacientes con proteinura basal < a 0.5 g/día

no se obtiene beneficio adicional al descenso 
tensional con estos fármacos



¿POR QUÉ UNA VEZ INICIADO EL 
DAÑO TIENDE A HABER 

“PROGRESIÓN”?



PROGRESIÓN DEL DAÑO RENAL

Abboud & Heinrich, NEJM 362:56, 2010



Ang II action on morphogenesis through its receptor s.

Rüster C , Wolf G JASN 2011;22:1189-1199

©2011 by American Society of Nephrology



Ang II action on TGF β.

Rüster C , Wolf G JASN 2011;22:1189-1199

©2011 by American Society of Nephrology



LA DECORINA PARTICIPA ACTIVAMENTE EN LA 
INHIBICIÓN DE LA FIBROGÉNESIS

Pero cuando está ligada a la matriz no puede 
actuar como una proteina de señalización y no 
interfiere con los mecanismos profibrogénicos 
liderados por el TGF β



Soluble versus matrix-bound decorin in healing and fibrosis.

Schaefer L JASN 2011;22:1200-1207

©2011 by American Society of Nephrology



CURACIÓN vs FIBROSIS

Los biglicanos gatillan o potencian las 
respuestas inflamatorias. Se oponen de ese 
modo a la decorina.

Ambos son SRLPs (Small, leucine-rich 
proteoglycans)



MECANISMOS ANTIFIBRÓTICOS EN ESTUDIO

• El bloqueo de la TGF beta mediante inhibidores de la 
tirosin kinasa, por ejemplo con Imatinib que inhibe 
la cABL (cellular Abelson non-receptor kinase). Su 
toxicidad ha hecho que esten en estudio el dasatinib 
y el nilotinib.

• La Pirfenidona suprime la expresión del TGF beta a 
nivel de su transcripción

• Inhibición de la PKC delta (protein kinasa C ) que 
regula el crecimiento, apoptosis y diferenciación de 
varios tipos celulares



TGF-β signaling pathways critical for the fibrotic respon se.This figure illustrates classic and 
nonclassic pathways originating from 2 representati ve tetrameric TGF- β receptors.

Rosenbloom J et al. Ann Intern Med 2010;152:159-166

©2010 by American College of Physicians


