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Generalidades - Rinon
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Kedua Renal

L os rifiones son dos drganos en Torma de frijol que se

At Rens encuentran en la parte boja de la espalda. a ambos lados de

la colummna vertebral.

Miden aproximadamente 12cm de lorgo, 6 cm de ancho y 3
cm de grosor. Cada rifidn pesa alrededor de 130- 150
gramos.

Corteza renal: porcidn mas externa del parénquima renal.

La corteza renal es la capa externa del rifidn.

Es de color marrdn rojizo y tiene un grosor de aproximadamente 1 cm.

La corteza renal contiene los corpisculos renales, que son las unidades filtrantes del rifidn.
Es isotdnica respecto al plasma/ recibe 88% de FSR

Flujo sanguineo es rdpido y de alfa presidn.

Medula renal: porcion mas interna del parenquima renal.

La médula renal es la capa inferna del rifidn.

Es de color rojo oscuro y Tiene un aspecto estriado.

La médula renal contiene los nefronas, que son los tibulos que fransportan la orina desde los
corpuscules renales hasta la pelvis renal.

Es hipertonica respecto al plasma/ recibe 12% de FSR

Flujo sanguineo es lento v de baja presidn.

Nefron: Unidad funcional y estructural renal.
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Le Neitiena -

La nefrona es la unidad estructural

y funcional del rifidn. Es responsable

Corteza

de filtrar la sangre. eliminar los
productos de desecho y toxinas, y P Saal e

regular el equilibrio de agua 'y Xy 1SS y __\.(}C_)a
electrolitos en el cuerpo. - GEiC SS—
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Cada rifion contiene alrededor de 1 naenre de

millon de nefronas. Las nefronas se \/ - Yoo -Recage el filirado glomerular del glomérulo.

encuentran en la corteza renal y la W w -Envia el filtrado glomerular al tdbulo proximal de la nefrona.
Conducro Cobector

médula renal

Bt s 2. Tdbule renal: Es un sistema de ibulos que transportan la orina desde el corpisculo renal hasta la pelvis

O0x ity kasi p: renal. (El tibula renal se divide en tibulo proximal. asa de Henle, fibulo distal v tibula colector).
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EL GLOMERULO RENAL - Tibulo proximal:
Partes de la nefrona
" . Actercls -Reabsorbe ogua, solutos y nutrientes del filtrado glomerular.
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Efererms oo 1. Corpusculo renal: Es |2 unidad de filtracion de la -Secreta algunas sustancias. como creatinina y deido drico. hacia la luz del fdbulo.
nefrona. Esta formado por: -Regula el pH del filtrado glomerular.
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-Crea el filtrado glomerular, que es el liquido que se -Crea un gradiente de concentracion en la médula renal gue permite la reabsorcidn de agua en el tdbuls
. . calector.
convierte en orina.




=  Tubulo distal:

- Reabsorbe sodio y cloro del filkrado glomerular.
- Secreta potasio hacia la luz del tdbulo.

- Regula el equilibrio dcide-base del cuerpo.
= Tubulo colector:

- Reabsorbe agua del filtrado glomerular en respuesta a lo hormona antfidiurética (ADH).
- Secreta potasio e hidrégeno hacia la luz del Hdbulo.
- Excreta la orina en la pelvis renal.

3. Laz nefronas corticales: Son el tipo mds comin de nefrona v se encuentran en la corteza del rifidn.
Tienen un asa de Henle corfa que no penefra profundamente en la médula. Las nefronas corticales son
responsables de filbrar y reabsorber agua y solutos de lo sangre. También ayudan a regular €l equilibrio

dcido-base del cuerpo.

4_ Laz nefronas yuxtamedulares: Se encuentran en la médula renal. Tienen un asa de Henle larga que se
adentra profundamente en la médula. Las nefronas yuxtamedulores son responsables de concentrar la orina

y ayudar a mantener el equilibrio de sal y agua del cuerpo.

0% DE .

Los dos tipos principales de nefronas se clasifican de acuerdo
con su posicion en el rifion y la longitud de sus asas de Henle:

NEFRONAS YUXTAMEDULARES B

Equivalen al 20% de las nefronas e

- Son las nefronas que se originan Nefrona G : /\
en el tercio interno de la corteza, cortical v__.\ x /
.

--Debido a que se ubican junto Nefrona
a la médula tienen asas de oot
nefronas muy extensas
(de mayor longitud).

- A ésta llega el 1% de toda
la sangre que llega al rifon.

NEFRONAS CORTICALES Glomeérulo 34

Equivalen al 80% de las nefronas - 3

-- Son las nefronas que se originan F1U/0 {
i 3 sanguineo

en los dos tercios mas externos

de la corteza.
--Tiene asas de Henle de menor longitud
--A ésta llega el 99% de la sangre

o

Tubo colector

que llega al rifién. ©):Netagmedicina



Circulacion Renal

La circulacion renal (FSR) es el sistema de flujo sanguineo que irriga los rifiones. Tiene algunas

caracteristicas especiales que la hacen dnica:

Circulacion en la nefrona

o Alte flujo sanguineo: (es de 1200 ml/min.). Los rifiones reciben un gran volumen de sangre en

. ——lp -
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o Doble leche capilar: A diferencia de la mayoria de los drganos, los rifiones tienen des lechos o I y :;"’”:“
i ) - ; erente
capilares en serie. > P Sistema
S » /\ Venoso l
L Capilar Glomerular
El primero se encuentra denfro del glomérule (capilares glomerulares), donde ocurre la filfracidn de \‘ v I /

la sangre. (inferpuestos entre los arteriolas aferente y eferente). : o ori Aitesla
ed Capilar «—

. ) Peritubular Eferente
El segundo lecho capilar, peritubular, rodea los tdbulos de lo nefrona, donde se reabsorben

sustancias imporftantes y se secrefa la orina.

Capilares de la vasa recta (originados de arteriolas eferentes de los nefrones yuxtamedulares).



Funciones del rinon

Los rifiones son dos drganos vitales ubicados en la parte baja de la espalda, a ambos lados de la
columna vertebral. Desempefian un papel crucial en la homeostasis del cuerpo al realizar las siguientes
funciones:

1. Regulacion de la esmoleridad y el volumen de los liquides orgdnices.

- Los rifiones regulan la cantidad de agua en el cuerpo mediante la reabsorcidn o excrecion de agua
en la orina.

- También regulan la concentracidn de solutos en el cuerpo, como €l sodio y el potasio. mediante la
reabsorcidn o excrecion de estos solutos en la orina.

- La osmolaridad y el volumen de los liguidos orgdnicos son esenciales para el Tuncionamiento
adecuado de las células y drganos del cuerpo.

2. Regulacion del equilibrio hidroelectrolitico.

- Los rifiones regulan el equilibrio de los electrolitos en el cuerpo, como el sodio. potasio, calcio y
magnesio.

- La reabsorcion y excrecidn de elecirolitos se realiza en los tabulos de la nefrona.

- El equilibric adecuado de electrolitos es esencial para las funciones corporales como la contraccidn

muscular, la fumcidn nerviosa y la presion arterial.

5. Regulacion del equilibric dcido-base.

- Los rifiones ayudan a mantener el pH de la sangre en un range normal {(entre 7.35 y 7.45) mediante
lo excrecion de deidos o bases en la orina.
= El equilibrio dcido-base es crucial para el funcionamiento adecuado de las células v drganos del

cuerpo.
4_ Excrecion de productos metabélicos de desecho y sustancias extrafas.

= Los rifiones filtran la sangre para eliminar productos de desecho, toxinas v exceso de agua.

El proceso de filfracidn ocurre en los glomérulos, pequefios grupos de capilares sanguineos.

El liguide filirado se llama filirado glomerular, que luego se convierte en orino.
= Los rifiones fambién excretan medicamentos y toxinas de la sangre.

5. Produccion y secrecion de hormonas.

= Los rifiones producen eritropoyeting, una hormona que estimula la produccion de gldbulos rojos en
lo médula dsea.

- También producen caleitriel, la forma activa de la vitamina D, gue es imporfante para lo absorcidn
de caleio y la solud dsea.

= La renina es una enzima que participa en la regulacidn de la presidn arterial.




La Pl‘JI“-Ed -:npilnr renal s una estruciura compleja v altamente especializada que estd

compuesta por tres capas.

-barrera de filtrazidn.

i.

Endetelio: La capa mds interna de la pared capilor renal estd compuesta por células

endoteliales. Estas células son fenestradas, lo que significa que tienen pequefios poros que

permiten el paso de agua y solutos. Las células endoteliales también tienen una carga

negativa, lo gue ayuda a repeler las proteinas negativas.
Poros de 70-100nm

Alta permeabilidad hidaulica
Tamafic del pore solo limita pase de

celulas sanguineas

Membrana basal: (semi permeable) La
membrana basal es una capa delgoda y
acelular que se encuentra entre el

6 pidn da B TEan

endotelio v el podocito. Estd compuesta
por proteinas y proteoglicanos, que

proporcionan soporte estructural y oyudan a filirar la sangre.
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La membrana basal glomerular (MBS) es una capa
critica deniro del rifidn que actio como un filtro

selectivo en el proceso de Tormacidn de la oring. Su
estructura especifica permite el paso de agua y
solutos pequefios, pero restringe el paso de
moléculas mds grandes como proteinas y células
sanguineas.

Componentes principales
La MBS estd compuesta por una red densa de
profeinas y azdcares. Los componentes principales
incluyen:

Colagene tipe IV: Proporciona la esfructura

principal y la resistencia de la membrana basal.

Glucoproteinas: Estas moléculas, como la lamining v
lo fibronecting, ayudan a unir €l coldgeno y otras
proteinas entre si, y tombién inferacidan con las
células endoteliales v podocifos.

Protecglicanos: Estas moléculas grandes contienen
cadenas de azdcar y dan a la MBS una carga
negativa, lo que ayuda a repeler las profeinas
cargadas negativamente de lo sangre.

Estructura frilaminada
Cuando se observa bajo un micrescopio
electrdnico, la MBS muestra una organizacidn
frilaminado, con fres capas distintas:

Lamina densa: La capa central y mds gruesa de
la MB&. Estd compuesta principalmente por
coldgeno tipe IV y tiene una estructura densa y
compacta que actda como la principal barrera

de Tiltracidn.

Lamina rara interna: La capa delgada ubicada
entre la ldmina denso v el endotelio. Estd
compuesta por una red mds suelta de coldgenc
tipe IV v heparan sulfato (un tipo de
glucosaminaglucana).

Lamina rara externa: La capa delgada ubicada
entre lo ldmina densa y los podocitos. Similar a
la ldmina rara inferna, estd compuesta por una
red suelta de coldgeno fipo IV y heparan
sulfato, pero fambién interocthia con las
extensiones de los podocitos llamadas

pedicelos.




Funcion de la estructura

La estructura frilaminada de la MB&, junto
con su composicion especifica, contribuye a

su funcion de filtracidn selectiva:

Tamanfe molecular: La densidad de la ldmina
densa restringe el paso de moléculas

grandes como las proteinas plasmdticas.

Carga negativa: La carga negativa de la
MBG repele las proteinas cargadas
negativamente de la sangre.

Interaccion con celulas: Las ldminas rara
interna y externa permiten la interaccion
con las cé€lulas endoteliales y podocites, que
fambién contribuyen a la selectividad del
filtrado

Importancia de la MBS

la integridad estructural y lo composicion de la
MBS son esenciales para la funcidn renal adecuada.
El dafio o las alferociones en la MBS pueden
conducir a profeinuria (presencia anormal de
proteinas en la orina), lo que puede ser un signo de
dafio renal.
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8. Podocitos: Los podocitos son células especializadas que se encuentran en la superficie
externa de la membrana basal. Tienen un cuerpo celular y extensiones largas y ramificadas
llamadas pedicelos. Los pedicelos se envuelven alrededor de los capilares glomerulares y
forman hendiduras de filtracion, que son espacios estrechos que permiten el paso de agua y
solutos pequefios, pero no de proteinas grandes.



Presion neta de filtracion

La presidn neta de filtracion (PNF) es la fuerza impulsora que determina la cantidad de liquide que se
filtra desde los capilares glomerulares hacia la cdpsula de Bowman en el rifion. Es la resultante de la

interaccién de varias fuerzas

1, Prssisn hicrostitics -

gereniar de b sange 2 Prasicn hidostitica

(PG tapsuar (PHOE

55 mm Hg 15 mm Hg.
-3. Fresan esndlca
kol cagkar de @
sargrs [POCY

PRESION NETADE FILTRACION | | 30 meng.
= PHG = PHC = POC = 18 mm Hg

Figura 5. Presiones que participan en o proceso de filtradon glomerular. | proceso de
filtracidn gomenlar estéd condiconado por 1) Presion hidrostitica sanguines en kos capilares
gloamerulares (PHG) Promueve la itracdn, al kerear la salda del agua ¥ s solitos de plasma
{aprosimadamente 55 mmHg). 2] Presidn hidrostitice capsular [PHC): s la presion ejerdda

contr by membrana de filtracon por el liquido del espaco capsdan Dsola alrededor de 15
mimHg 3) Presion osmilica coloidal capilar (POL ] eparcida pod las proteings de la sangie gue
tiende a recuperar el agua. El balance final es la Presidn neta de fitracion que e la surma de
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Valoresz normales
La PMNF normal en los humanos es de
aproximadamente 10 mmHg.

Factores que afectan la PNF

Cambios en la presion arterial: La PNF
aumenta con el aumento de la presion arterial y
disminuye con la disminucidn de la presidn
arterial.

Cambios en la concentracion de proteinas
plasméaticas: La PNF disminuye con la
disminucién de la concentracidn de proteinas
plasmdticas (hipoalbuminemia).

Enfermedades renales: Diversas enfermedades
renales pueden afectar la PNF, como la

glomerulonefritis o la nefropatia diabética.

Tlbuo conlorneado dstal

Arierola eferenle

il Mesango exiraglomeruar
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La presicn neta de filtracion (PMF), responsable de
la fitracion de la sangre en los rifones, estad
finamerte regulada por dos sistemas principales

1. Sistema renina-angiotensing-aldasterona
[SRAA)

Rening: La rening es una enzima secretoda por las
células yuxtaglomerulares del rifidn en respuesta a:

- Disminucion de la presidn arterial
- Disminucion del volumen de sangre
- Disminucicn del sodio en la sangre

Angiotensina I* La rening corvierte el
angiotensindgeno (una proteina plasmdtica) en
angictensing I

Angiotensina IT" Lo angiofensing I se comvierte en
angictensina IT por la enzima convertidora de
angictensina (ECA). La angiofensina IT Tiene varios
efectos:

Vaspconstriccidn: Estrecha las arteriolas,
aumertando lo presion arterial v la PMF.

Liberacifn de aldosterona- Estimulz las glardulas
suprarrendles para liberar cldosterona, que
aumerta la reabsorcidn de sodio y ogua en los
tubules renales, aumentando el velumen de sangre y
la PMF.

2. Siztema nerviezo auténome

Sistema nervioso simpatico: Estimula la
liberacion de noradrenalina, que produce
vasoconstriccion, aumentando la PNF.

Sistema nervioze parasimpatico: Produce
vasodilatacion, disminuyendo la PNF.

Interacciones entre los sistemas:

- El SRAA y el sistema nervioso autdnomo
trabajon juntos para mantener la PNF en
un rango adecuado.

- El SRAA es un sistema de respuesta mds
lenta, mientras que el sistema nervioso
autdnomo puede actuar mds rdpido.

- Laestimulacidn del SRAA puede
aumentar la actividad del sistema
nervioso simpdfico.

Importancia de la regulacion

La regulacion precisa de la PNF es esencial para:

Mantener la funcién renal adecuada: Una PNF
demasiado baja o demasiado alta puede dafiar los

rifiones.

Mantener el equilibric de liguides y electrolitos:
La PNF afecta la reabsorcion de agua y solutos en
los tdbulos renales, lo que a su vez afecta el

equilibrio de liquidos y electrolitos en el cuerpo.

Regular la presidn arterial: La PNF contribuye a la

presidn arterial general.




Velocidad de Filtracion Glomerular

(VFG)

La velocidad de filtracidn glomerular (VFG) es una medida de la funcién renal que indica la cantidad
de sangre que los rifiones filtran por minuto. Es un indicador importante de la salud renal y se utiliza
para diagnosticar y monitorizar enfermedades renales.

* Los valores normales de TFG varian segin la edad, el sexo y la raza. En general, una TFG
normal se considera como:

- Hombres: 90 ml/min/173 m?

- Mujeres: >80 ml/min/1,73 m?
¢Cudles son las causas de una TFG baja?
<¢Qué significa una TFG baja?
Las causas mds comunes de una TFG baja son:

Una TFG baja puede indicar una enfermedad renal. La severidad de la enfermedad renal se clasifica
- Diabetes mellitus

segln la TFG:
- Hipertension arterial
= TF& > 90 ml/min/1,73 m*®: Funcién renal normal - Enfermedad glomerular
= TFG 60-89 ml/min/1,73 m?: Enfermedad renal leve - Enfermedad renal poliquistica
= TFG 30-59 ml/min/1,73 m?: Enfermedad renal moderada - (Obesidad
= TF5 15-29 ml/min/1,73 m?: Enfermedad renal grave - Edad avanzada

= TFG < 15 ml/min/1 73 m?: Insuficiencia renal



TUbulos renales y reabsorcion tubular

proximal

Los tibules renales son estructuras microscopicas dentro de las nefronas, las unidades funcionales
basicas de los rifiones. Juegan un papel fundamental en la formacion de la orina al procesar el filtrado

glomerular, un liquido preducido en los glomérulos renales.

Tipes de tibules renales
Los tibules renales se dividen en tres secciones principales, cada una con funciones especificas:

Tubulo contorneado proximal (TCP): Esta es la primera seccidn que recibe el filtrado glomerular. Es

la mas larga y desempefia un papel crucial en la reabsorcion.

Aza de Henle: Formada por una rama descendente y ascendente, el asa de Henle crea un gradiente

de concentracion en la médula renal que ayuda a la reabsorcidn de agua.

Capsvla de Bowman @ odonto.goodnotes
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Tdbule contorneade distal (TCD): La seccidn final del tibulo renal se encarga del ajuste fino de la
composicidn de la orina.

Reabsorcién tubular proximal

La reabsorcidn tubular proximal es un proceso critico en la formacidn de la orina. En esta seccién del

tdbulo renal ocurre la reabsorcion de aproximadamente el 60-80% del filtrado glomerular. Las
sustancias reabsorbidas incluyen:

- Agua: La mayor parte del agua filtrada se reabsorbe en el TCP.

- Sodio (Na+) y otros electrolitos: El sodio es el principal electrolito reabsorbido, junto con
otros como potasio (K+), clorure (Cl-) y bicarbonate (HCO3-).

- Blucosa y aminodcidos: Casi la totalidad de la glucosa y los aminodcidos filtrados se
reabsorben activamente en el TCP, utilizando transportadores especificos.

- Otras moléculas: Ciertas vitaminas, hormonas y otros solutos también se reabsorben en el

TCP.



Mecanismeos de reabsorcion
La reabsorcion tubular proximal ocurre a través de dos mecanismos principales:

- Reabsorcién pasiva: Utiliza la diferencia de concentracion entre el filtrado glomerular y la
sangre para impulsar el movimiento de moléculas a través de la pared del tibulo. El agua
sigue pasivamente a los selutos reabsorbidos.

- Reabsorcién activa: Requiere energia en forma de ATP para transportar moléculas
especificas contra un gradiente de concentracion, desde el filtrado glomerular hacia la

sangre.
Importancia de la reabsorcion tubular proximal

La reabsorcion tubular proximal es esencial para:

- Mantener el equilibrio hidrico y electrolitico: Al reabsorber agua y electrolitos, el TCP
ayuda a regular el volumen sanguineo y la presion arterial.

- Preservar los nutrientes esenciales: La reabsorcidn de glucosa y aminodcidos garantiza que
estos sustratos importantes no se pierdan en la orina.

- Contribuir a la formacion de la orina: La reabsorcion selectiva en el TCP determina la
composicidn final de la orina, que contendrd principalmente desechos y exceso de agua.
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La organizacion funcional del tiobulo renal se basa en la
especializacion de sus tres secciones principales para lograr la

reabsorcion selectiva de sustancias y la formacion final de la orina

1. Tdbulo contorneado proximal (TCP)

Funcién principal: Reabsorcidn masiva.
Caracteristicas:

Primera seccidn del tdbulo renal que recibe el filtrado glomerular.
- Mayor longitud de todas las secciones.

- Posee microvellosidades en su borde luminal que aumentan la superficie de absorcidn.

Sustanciaz reabzorbidas

Agua: La mayor parte del agua filirada se reabsorbe aqui.
Electrolitos: Sedio (Na+), potasio (K+), cloruro (Cl-), bicarbonato (HCO3-).

Glucosa y aminodcidos: Reabsorcion casi completa.

2. Asza de Henle
Funcion principal: Crear un gradiente de concentracién en la médula renal para facilitar la

- OHras moléculas: Vitaminas, hormonas y otros solutos especificos. reabsorcidn de agua.

Mecanismos: Reabsorcidn pasiva y activa. Caracteristicas: Forma de U con una rama descendente delgada permeable al agua y una rama
ascendente gruesa impermeable al agua pero con transporte activo de sedio.

Mecanismo: La reabsorcidn de sodio en la rama ascendente crea un ambiente con alta concentracion

de solutos en la médula. Esto favorece la reabsorcion de agua del filtrado en las secciones
posteriores por gradiente osmatico.



3. Tdbulo contorneado distal (TCD) y Tdbulo colector

Funcion principal: Ajuste fino de la composicion final de la orina.
Caracteristicas:

- TCD: Seccion final del tubule contorneado.
- Tidbulo colector: Recibe de varios tdbulos contorneados distales y desemboca en los

conductos colectores.

Mecanismo: Reabsorcidn y secrecidn selectiva de agua, sodio y otros electrolitos (dependiendo de las
necesidades del cuerpo) bajo la influencia de hormonas come la aldesterona.
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Funcion Tubular Renal

La funcién tubular se refiere al papel fundamental que desempefian los tlbulos renales dentro de las

nefronas para procesar el filtrado glomerular y generar la orina final. Es un proceso complejo y
multifacético que abarca varias tareas clave:

1. Reabzorcidn

La funcidn principal de los tdbulos renales es la reabsorcidn selectiva de agua, electrolitos y
nutrientes esenciales del filtrado glomerular hacia la sangre.

Esto ocurre principalmente en el tdbulo contorneado proximal (TCP), donde se reabsorbe

hasta el 60-B0% del filtrado.

Laz sustancias reabsorbidas incluyen:

Agua: La mayor parte del agua filtrada se reabsorbe en el TCP, crucial para mantener el
equilibrio hidrico corporal.

Electrolitos: Sodio (Na+), potasio (K+), cloruro (Cl-), bicarbonato (HCO3-) son esenciales
para la funcidn muscular, nerviosa y el balance dcido-base.

Glucosa y aminodcidos: Se reabsorben casi por completo en el TCP, evitando su pérdida
innecesaria.

Otras moléculas: Ciertas vitaminas, hormonas y solutos especificos también se recuperan en

el TCP.
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2. Secrecion

Ademds de la reabsorcidn, los tdbulos renales también participan en la secrecion de sustancias

indeseables de la sangre hacia el filtrado glomerular para su posterior eliminacion en la orina.
- Esto ocurre principalmente en el tdbule contorneado distal (TCD) y el tdbulo colector.
Las sustancias secretadas incluyen:

- Productos de desecho del metabolismo, como urea y creatinina.
- Exceso de electrolitos, como potasio o dacido drico.

- Sustancias extranas o fTarmacos.




CONCEPTO DE BIOMARCADOR

Un biomarcador es una sustancia que se mide objetivamente y se
comporta como un indicador de procesos biologicos o patogénicos;
normales o anormales;, o respuestas farmacologicas a una intervencion
terapéutica. En la actualidad, la creatinina sérica se utiliza para medir la
tasa de filtracion glomerular (TFG), es el marcador mas comunmente
utilizado de la funcion renal. Desafortunadamente, la creatinina sérica es
un indicador tardio y poco confiable de lesién renal aguda (LRA), por las
siguientes razones:

El nivel de creatinina esta influenciado por multiples factores no renales,
como la edad, el sexo, la masa muscular, el metabolismo muscular, la
dieta, los medicamentos y el estado de hidratacion

En la IRA, el nivel de creatinina sérica puede tardar varias horas o dias en
alcanzar un nuevo estado estacionario y, por lo tanto, no refleja la
disminucion real de la TFG en el cuadro agudo

Lesion renal
aguda

Falla renal
aguda

Lesion

Modificaciones

Biomarcadores

Marcadores de

moleculares

lesion celular

celular

Sindrome Clinico



Debido a la reserva renal, el nivel de creatinina sérica puede no
aumentar hasta que se haya perdido mas de la mitad de la funcién renal

Un aumento en el nivel de creatinina sérica representa una indicacion
retardada de un cambio funcional en la TFG que esta a la zaga de los
cambios estructurales que se producen en el rindbn durante la fase
temprana de la LRA

La mediciéon de la creatinina sérica no permite la diferenciacion entre los
cambios mediados hemodinamicamente en la funcién renal, como la
azoemia pre-renal o la insuficiencia renal intrinseca o la uropatia
obstructiva

Dadas las limitaciones de la creatinina sérica como marcador de la
funcion renal, diferentes proteinas urinarias y del suero; moléculas; Y,
mas recientemente, microRNAs han sido rigurosamente investigados en
la ultima década como posibles biomarcadores para la identificacion
temprana y precisa de la LRA en lugar de consecuencias secundarias
de la lesion. (Véase la Tabla a continuacién.) La justificacion principal de
estos desarrollos es que el reconocimiento de la LRA permite la pronta
intervencion especifica de la lesion pudiendo evitarse dafo renal
permanente.
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CystatinC

Marcadores en orina

* Proteinas filtradas y no reabsorbidas
per un tubulo danado (cistatina C,
beta-2 microglobulina)

* Proteinas tubulares sobreexpresadas por
el dafo (NGAL, KIM-1)
* Proteinas tubulares liberadas por las

% o células (N-acetil-beta glucosaminidasa-

Alanine Aminopeptidase [AAP)
Alkaline Phosphatase (AP)
a-glutathione S -transferase
r-ghutamyl transpeptidase (aGT)
N-scetyl-fi-glucosaminidase (NAG)

NAG)
* Marcadores inflamatorios liberados (IL-
18)




Marcador funcional Crealnna sérica

Cistatina sérica C

Albdamina &n onna

. Proteinas reguladas Asociada a gelatinasa de neutrdliles lipecaling '
{(NGAL)

Volécula de lesion renalt (KIM-1)

Froteina de union lipicos-acidos grasos (L-

FABP)

Interleucina 18 (IL-18)

Proleina B-trace (BTP)

Dimedilarginina asimétrica (ADMA)

Proteinas de bajo peso molecular Cistatina C de orina
Enzimas N-acelilglucosaminidasa (NAG)
Giutation-s-transferasa (GST)
Gamma-glutamil transpeptidasa (GGT)
Alanna aminopeptdasa [AAP)
Lactalo deshidrogenasa (LDH)




ENZIMAS TUBULARES Y BIOMARCADO

Enzimas del borde
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Enzimas citosélicas:
a- GST

Cistatina C
Al y B 2 Microglobulina
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Proteinas
lisosomales:
NAG
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TUbulo renal



CARACTERISTICAS DE UN MARCADOR

IDEAL PARA LA ENFERMEDAD RENAL

Urine Diomarkers

Idealmente, los biomarcadores para la lesion renal, especialmente en el Better performance | 4 Protein urinary biomarkers
ambiente agudo, deben tener las siguientes caracteristicas : Angiostatin?
*Especifico de la funcién renal y permitir la discriminacién entre pre- '\ f' ,. T':‘A‘;';:
renal, intrinseco y posttnjenal | : roteia AV 1
-Capaz de detectar lesion renal temprana en el curso de la enfermedad / Transthysetin 1
*Capaz de aislar la causa de lesion renal l MMPs 2,7, a0d9 ¢

£ Urinary gene biomarkers

proporcionar informacién sobre cambios patolégicos en la localizacion
primaria de la lesion (por ejemplo, tubulos renales, intersticio,

*Especificos para sitios particulares en la nefrona y capaces de - Desmosine !
— Circulating Tumor DNA ¢

vasculatura) urine DNA methylation ¢
*Medicion facil, confiable, rapida y no invasiva m':*:zi'
PR -

*Dterminacon estable y reproductible

v t n's s Mrine electrolyte biomarkers
*Costo bajo de determinacion

Glucose ?
Phosphate *

Extracelhular Vesicles



BIOMARCADORES RENALES
URINARIOS

Cistatina C

Enzimas liberadas por células tubulares
daniadas:

- Fosfatasa alcalina.

- Gamma-glutamiltranspeptidasa.

- Alanin-aminopeptidasa

- Ala-(Leu-Gly)-aminopeptidasa

- Fructosa- 1-6-bifosfatasa.

- Isoenzimas de la Glutation-S-

transferasa.
- N-acetil-f-D-glucosaminidasa.

NGAL (Neutrophil gelatinase-associated
lipocallin)

Moléculas de bajo peso molecular que
se expresan en el dafio renal agudo:

- @g-1-microglobulina.

- B-2-microglobulina.

- Proteina ligadora del retinol.

- Cistatina C.

- Proteina ligadora

adenosindeaminasa.

de la

Acido arico

Proteinas especificamente producidas
por el rifibn en condiciones de dafio
renal agudo:
- proteina rica en cisterna 61.
- NGAL.
- KIM-1.
Citocinas y quemocinas
Gro-a, IL-18.

como

Proteinas estructurales y funcionales
tubulares:
- Actina F.
- Intercambiador Na+/H+ isoforma
3

Marcadores de filtrado glomerular:
- Pro-ANP
- Cistatina C.




fluido en el que se analizan

| Proteina de células nucleadas.
No se une a proteinas.
Reabsorbida en tibulo proximal.

Dafio tubular renal.

Aumenta en orina si: | FG

Niveles séricos NO ESPECIFICOS DE
DANO RENAL.

| Incrementado nivel sérico tb en: ancianos,
varones, obesidad, tabaquismo, alts
| tiroideas, tto inmunosupresor.

Precede elevacion de Cr 1-2 dias.

| Asociada a sepsis, DRA, mortalidad

Citocina proinflamatoria

Producida en: Monocitos, macréfagos y
células tubulares proximales.

En pacientes con LPA predice DRA en 24

Asociada a mortalidad, gravedad de DRA

Precede elevacién Cr 2 dias.

Mayor valor diagnéstico en nifios

Incremento a 4-6 h, méx. 12 h, elevada 48
h.

Glucoproteina transmembrana
Eliminacién de células muertas en luz
tubular y regeneracién epitelial.

Daifio tubular proximal

Mayor elevacién en isquemia

Asociada a gravedad, necesidad de
TCDER, mortalidad (débil con los 2
Gltimos).

NGAL

LA LIPOCALINA ASOCIADA A
GELATINASA NEUTROFILA

Clasificacion de biomarcadores segun el

Pequeiia proteina (lipocalinas).

Previene crecimiento de bacterias.
Inmunidad innata.

Aumenta su expresion en inflamacién
(reactante de fase aguda).

Forma monomérica: células tubulares.
Filtra libre y reabsorcién en tibulo
proximal.

Daiio tubular: t concentracion urinaria.

Incremento a las 2h del dafio.

Precede 24 h al incremento de Cr.

También se eleva en ITU, IRC.

De los més estudiados.

Util en prediccion de DRA en cirugia
cardiaca.

Dificil predecir en paciente critico
(inflamacién sistémica): No muy util en
sepsis.

| Cistatina C sérica

IL-18 urinaria

| KIM-1 urinaria

Cistatina C sérica

IL-18 urinaria

NGAL

Glutation-S-transferasa
-glutation-S-transferasa

DE | NGAL

N-acetil-f-D-glucosaminidasa
KIM-1 urinario
IL-18 urinaria




Principales caracteristicas de los

biomarcadores mas estudiados.

Cistatina C sénca

IL-18 urinaria

KIM-1 urinaria
Cistatina C sérica

IL-18 urinaria

NGAL
Glutation-S-transferasa
y-glutation-S-transferasa
NGAL

N-aceGl-p-D-glocosaminidasa
KIM-1 urinario
IL-18 urinaria




Gracias por su atencion
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