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Prevencién

La obesidad se ha convertido en una epidemia mundial, y se ha proyectado que su preva-
lencia se incrementré en un 40% en la préoxima década. Esta creciente prevalencia supone
implicaciones tanto para el riesgo de desarrollo de diabetes y enfermedades cardiovascula-
res como para el desarrollo de enfermedad renal crénica. Un elevado indice de masa corporal
es uno de los factores de riesgo més importantes para el desarrollo de enfermedad renal
crénica. En individuos afectados por la obesidad, tiene lugar una hiperfiltracién compensa-
toria necesaria para alcanzar la alta demanda metabdlica secundaria al aumento del peso
corporal. El incremeno de la presién intraglomerular puede generar dafio renal y elevar el
riesgo de desarrollar enfermedad renal crénica a largo plazo. La incidencia de glomerulo-
patia asociada a obesidad se ha incrementado 10 veces en los ultimos anos. Asi mismo
se ha demostrado que la obesidad es un factor de riesgo para el desarrollo de nefrolitiasis
y un numero de neoplasias, incluyendo céncer renal. Este ano, el Dia Mundial del Rifién
promueve la educacién acerca de las consecuencias nocivas de la obesidad y su asociacién
con la enfermedad renal, abogando por un estilo de vida saludable y la implementacién de

politicas publicas de salud que promuevan medidas preventivas alcanzables.
© 2017 Sociedad Espaiiola de Nefrologia. Publicado por Elsevier Espaiia, S.L.U. Este es un
articulo Open Access bajo la licencia CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/
by-nc-nd/4.0/).

* Miembros del Comité Directivo del Dia Mundial del Rifién: Philip Kam Tao Li, Guillermo Garcia-Garcia, Mohammed Benghanem-Gharbi,
Rik Bollaert, Sophie Dupuis, Timur Erk, Kamyar Kalantar-Zadeh, Csaba Kovesdy, Charlotte Osafo, Miguel C. Riella, Elena Zakharova.

* Autor para correspondencia.

Correo electrénico: myriam@worldkidneyday.org

http://dx.doi.org/10.1016/j.nefro.2017.02.005

0211-6995/© 2017 Sociedad Espaniola de Nefrologia. Publicado por Elsevier Espafia, S.L.U. Este es un articulo Open Access bajo la licencia
CC BY-NC-ND (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/).


dx.doi.org/10.1016/j.nefro.2017.02.005
http://www.revistanefrologia.com
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
mailto:myriam@worldkidneyday.org
dx.doi.org/10.1016/j.nefro.2017.02.005
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/

NEFROLOGIA 2017;37(4):360-369 361

Introduccién

En 2014, mas de 600 millones de adultos mayores de 18 anos,
en todo el mundo, presentaban obesidad. La obesidad es un
importante factor de riesgo para el desarrollo de enfermedad
renal. Incrementa el riesgo de desarrollar los principales fac-
tores deriesgo de la enfermedad renal crénica (ERC), como son
la diabetes y la hipertensién, y tiene un impacto directo en el
desarrollo de ERCy enfermedad renal crénica terminal (ERCT).
En individuos afectados por la obesidad, se produce un meca-
nismo de hiperfiltracién, probablemente compensatorio, para
satisfacer la alta demanda metabdlica asociada al aumento
del peso corporal. El aumento de la presién intraglomerular
puede generar una lesién renal estructural e incrementar el
riesgo de desarrollar ERC a largo plazo.

La buena noticia es que tanto la obesidad como la ERC
asociada son en gran medida prevenibles. La educacién y la
concienciacién de los riesgos que genera la obesidad y la adop-
cién de un estilo de vida saludable que incluya dieta adecuada
y ejercicio pueden ayudar a prevenir la obesidad y el dafno
renal. El presente articulo revisa la asociacién de obesidad y
enfermedad renal con ocasién del Dia Mundial del Riién 2017.

Epidemiologia de la obesidad en nifios
y adultos

En las dltimas 3 décadas, la prevalencia de adultos con sobre-
peso y obesidad (indice de masa corporal [IMC]> 25kg/m?)
se ha incrementado sustancialmente en todo el mundo'. En
EE. UU,, la prevalencia de obesidad ajustada por edad en
2013-2014 fue del 35% en hombres y del 40,4% en mujeres?. El
problema de la obesidad también afecta a los nifios. En EE. UU.
en 2011-2014, la prevalencia de obesidad fue del 17% y la de
obesidad extrema del 5,8%, en ninos de 2 a 19 anos. El aumento
en su prevalencia es una preocupacién mundial®#, ya que se
prevé un aumento global de un 40% en la préxima década. Los
paises de bajos y medianos ingresos han mostrado evidencia
de la transicién nutricional, al pasar del peso normal al sobre-
pesoy obesidad, como sucedié hace algunas décadas en partes
de Europa y EE. UU.°. Esta creciente prevalencia tiene impli-
caciones tanto para las enfermedades cardiovasculares como
para la ERC; el alto IMC es uno de los principales factores de
riesgo para el desarrollo de ERC®’.

La mayoria de las definiciones de obesidad estdn basa-
das en el IMC (peso [kg] dividido por el cuadrado de la altura
[metros]). Un IMC entre 18,5 y 25kg/m? es considerado por la
Organizacién Mundial de la Salud como peso normal, entre 25
y 30kg/m? como sobrepeso, y un IMC > 30kg/m? como obe-
sidad. A pesar de que el IMC es facil de calcular, solo nos
proporciona una pobre estimacién de la distribucién de la
grasa corporal, ya que individuos musculosos o aquellos con
mas tejido graso subcutdneo pueden tener un IMC tan alto
como aquellos individuos con mayor masa grasa intraabdo-
minal (visceral). Este Gltimo tipo de IMC elevado esta asociado
con un riesgo sustancialmente mayor de desarrollar enferme-
dad metabdlica y cardiovascular. Los pardmetros alternativos
para medir de forma mas precisa la grasa visceral incluyen
la circunferencia de la cintura (CC) y el indice cintura/cadera

(ICC) > 102cm y 0,9, respectivamente para hombres, y > 88 cm
y > 0,8 para mujeres. E1 ICC ha demostrado ser superior al IMC
para la correcta clasificacién de la obesidad en ERC.

Asociacion de obesidad con ERC y otras
complicaciones renales

Numerosos estudios poblacionales han demostrado asocia-
cién entre obesidad y el desarrollo y progresién de ERC (tabla
1). Un mayor IMC se asocia con la presencia® y desarrollo® !
de proteinuria en individuos sin enfermedad renal. Ademas,
en numeroros estudios con gran poblacién de pacientes, un
mayor IMC parece asociarse con la presencia®'? y desarrollo
de una menor TFG*'%'3| con una mayor pérdida de la TFG
estimada con el tiempo' y con aumento en la incidencia de
ERCT'>"'®, Un mayor IMC, con obesidad de clase 11 en adelante,
se ha asociado con una progresién mas rapida de la ERC en
pacientes con ERC preexistente'®. Los pocos estudios que han
evaluado la relacién entre la obesidad abdominal usando ICC
o CC con la ERC describen una asociacién entre mayor circun-
ferencia abdominal y albuminuria?’, disminucién de la TFG®
o incidencia de ERCT?!, independientemente del nivel del
IMC.

Una mayor cantidad de tejido adiposo visceral medido por
tomografia computarizada se ha asociado con una mayor pre-
valencia de albuminuria en hombres??. La asociacién entre
obesidad abdominal y pobres resultados clinicos renales, inde-
pendientes del IMC, se ha descrito también con relacién a
mortalidad en pacientes con ERCT?? y trasplante renal®*, lo
queindica un papel directo de la grasa visceral en ello. En gene-
ral, la asociacién entre obesidad y los pobres resultados clinico
renales persiste aun después de ajustarse a posibles mediado-
res de sus efectos cardiovascular y metabdlico, como las cifras
de tensién arterial elevadas y diabetes mellitus, lo que indica
que la obesidad puede afectar en parte la funcién renal a través
de mecanismos no relacionados con estas complicaciones.

Los efectos nocivos de la obesidad se extienden a otras
enfermedades como el desarrollo de nefrolitiasis y neoplasias
renales malignas. Un alto IMC se asocia con un aumento en
la prevalencia® e incidencia?®?’ de nefrolitiasis. También la
ganancia de peso corporal a través del tiempo y un mayor
indice CC basal se han asociado con una mayor incidencia
de nefrolitiasis?’. La obesidad se asocia también con algunos
tipos de neoplasias malignas, particularmente céncer renal.
En un estudio poblacional del Reino Unido, que incluyé 5,24
millones de individuos, el incremento en el IMC de 5kg/m?
se asocié con un riesgo mayor del 25% de desarrollo de cancer
renal, y atribuyé el 10% de todos los canceres renales al exceso
de peso?®. Otro estudio que analizé la carga global de obesidad
en la aparicién de neoplasias estimé que un 17 y un 26% de
todos los canceres renales en hombres y mujeres, respectiva-
mente, fueron atribuibles al exceso de peso?’. La asociacién
entre obesidad y cancer renal fue consistente tanto en hom-
bres como en mujeres y entre poblaciones de diferentes partes
del mundo, en un metaandlisis que incluy6 datos de 221 estu-
dios, de los cuales 17 evaluaron neoplasias renales®’. Entre las
neoplasias evaluadas en este dltimo estudio, el cédncer renal
tuvo el tercer lugar de riesgo mas alto asociado con obesidad



Tabla 1 - Estudios que evalian la asociacion de obesidad con diversos resultados de ERC

Estudio

Pacientes

Exposicion

Resultados

Conclusiones Comentarios

Estudio: Prevencién de
enfermedad renal terminal
y enfermedad vascular
(PREVEND)?

Estudio multinacional en
pacientes hipertensos
ambulatorios?’

Cohorte Framingham tomografia
computarizada multicorte
(MDCT)?2

Estudio CARDIA (Desarrollo de
riesgo arterial coronario en
adutos jévenes)!!

Programa de deteccién y
seguimiento de hipertensién’®

Estudio Framingham Offspring®

Physicians’ Health Study*®

Cohorte de la Administracién de
Veteranos de los Estados
Unidos™

7.676 individuos
holandeses sin diabetes

20.828 pacientes
de 26 paises

3.099 individuos

2.354 individuos habitantes
de una comunidad entre 28
y 40 anos con funcién renal
normal

5.897 adultos hipertensos

2.676 individuos sin ERC
estadio 3

11.104 hombres
inicialmente sanos
en EE. UU.

3.376.187 veteranos
estadounidenses con TFGe
basal > 60 mL/min/1,73 m?

IMC elevado (sobrepeso y
obesidad?), y distribucién
obesidad central (indice
cintura-cadera)

IMC y circunferencia de
cintura

Tejido adiposo visceral
(TAV) y tejido adiposo
subcutaneo (TAS)
—Obesidad (IMC > 30kg/m?)
—Dieta y factores
relacionados con el estilo
de vida

Sobrepeso y obesidad por
IMC? contra IMC normal

IMC elevado vs. normal?®

—IMC en quintiles
—Aumento del IMC con el
tiempo (vs. IMC estable)

Categorias de IMC de < 20
a > 50kg/m?

—Presencia de albuminuria
30-300mg/24h
—TGF elevada y disminuida

Prevalencia de albuminuria
por tira reactiva

Prevalencia de RACU >
25mg/g en mujeres

y > 17 mg/g en hombres
Incidencia de
oligoalbuminuria

Incidencia de ERC
(proteinuria 1+ o mayor

en examen general de orina
o una TGFe < 60 mL/min/
1,73 m?)

—Incidencia, ERC estadio 3
—Incidencia de proteinuria

Incidencia TFGe <
60 mL/min/1,73 m?

Répido deterioro de la
funcién renal (descenso
negativo > 5 mL/min/
1,73 m? en la TFG)

—Obesidad+ obesidad central: ~ Analisis transversal
mayor riesgo de albuminuria
—Obesidad + obesidad
central: mayor riesgo de TFG
elevada

—Obesidad central + obesidad
asociada con diminucién del
filtrado glomerular

Mayor circunferencia

de cintura asociada a
albuminuria, independiente
del IMC

TAV asociado con
albuminuria en hombres,
pero no en mujeres

Obesidad (OR 1,9) y dieta no
saludable (OR 2,0) asociadas
con aparicién de
oligoalbuminuria

Tanto el sobrepeso (OR 1,21)
como la obesidad (OR 1,40) se
asociaron con aparicién de
ERC

Anilisis transversal

Anilisis transversal

Bajo numero de eventos

Resultados sin cambios
después de excluir a los
pacientes diabéticos

—Mayor IMC no asociado con
ERC3 después del ajuste
—Mayor IMC asociado con
mayor probabilidad de
apariciéon de proteinuria
Tanto un mayor IMC basal
como el incremento del IMC
con el tiempo se asociaron a
mayor riesgo de desarrollar
ERC

IMC > 30kg/m? asociado con
una rapida pérdida de la
funcién renal

Predominantemente pacientes
de raza blanca; limitacién
geografica

Exclusivamente hombres

Asociaciones mas acentuadas
en personas mayores

[A°}3
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Tabla 1 - (continuacion)
Estudio

Pacientes

Exposicion

Resultados

Conclusiones

Comentarios

Estudio nacional basado en la
poblacién de Suecia'?

Estudio poblacional a nivel
nacional en Israel”

Estudio de salud Nord-Trgndelag
(HUNT-1)**

Estudio de deteccién en la
comunidad de Okinawa (Jap6n)*®

Cohorte de la Administraciéon
de Veteranos de los Estados
Unidos'®

Kaiser Permanente California
del Norte'®

Estudio REGARDS (Razones de las
diferencias geograficas y raciales
en el evento cerebrovascular)?!

926 suecos con ERC
moderada/avanzada
comparados con 998
controles

1.194.704 hombres y
mujeres adolescentes
evaluados para el servicio
militar

74.986 adultos noruegos

100.753 individuos mayores
de 20 anos

453.946 veteranos
estadounidenses con TFGe
basal < 60 ml/min

por 1,73 m?

320.252 adultos

con y sin ERC basal

30.239 individuos

IMC > 25 contra < 25 kg/m?

IMC elevado (sobrepeso y
obesidad) vs. IMC normal®

Categorias de IMC®

IMC en cuartiles

Categorias de IMC de < 20
a > 50kg/m?

Sobrepeso, clase 1, 11y
obesidad extrema; contra
IMC normal?®

IMC o circunferencia

de cintura elevados

ERC vs. no ERC

Incidencia de ERCT

Incidencia de ERCT o
muerte de causa renal

Incidencia de ERCT

—Incidencia de ERCT
—Duplicacién de creatinina
sérica

—Descenso de la TGFe
Incidencia de ERCT

Incidencia de ERCT

Mayor IMC asociado
con 3 veces mas riesgo
de desarrollar ERC

Tanto el sobrepeso (HR 3,0)
como la obesidad (HR 6,89) se
asociaron con mayor riesgo
de ERCT

IMC > 30kg/m? asociado con
peores resultados

Mayor IMC se asoci6 con
mayor riesgo de desarrollo de
ERCT en hombres mas no en
mujeres

Obsesidad moderada y severa
asociada con peores
resultados renales

Riesgo lineal elevado

de ERCT asociado a IMC
elevado

—E1 IMC por arriba de lo
normal no se asocié con
ERCT después del ajuste por
circunferencia de cintura
—Mayor circunferencia de
cintura asociada con ERCT

—Mayor riesgo en diabéticos,
pero aun significativo en no
diabéticos

—Analisis transversal
Fuerte asociacién para ERCT
secundaria a diabetes, pero
también significativa

para ERCT no diabética
Asociacién no observada

en individuos con TA <
120/80 mmHg

IMC promedio mas bajo en
Japén comparado con otros
paises occidentales

Asociaciones presentes pero
débiles en pacientes con ERC
avanzada

Asociacién presente aun
después del ajuste para DM,
hipertensién y ERC basal

La asociacién entre la
circunferencia de la cintura y la
ERCT fue significativa tras el
ajuste de las comorbilidades,
TFGe y grado de proteinuria
basales

DM: diabetes mellitus; ERC: enfermedad renal crénica; ERCT: enfermedad renal crénica terminal; HR: cociente de riesgo; IMC: indice de masa corporal; OR: razén de momios; RACU: razén albu-

mina/creatinina urinaria; TFGe: tasa de filtrado glomerular estimada.

3 Peso normal: IMC 18,5 a 24,9 kg/m?; sobrepeso: IMC 25,0 a 29,9 kg/m?; obesidad clase 1: IMC de 30,0 a 34,9kg/m?; obesidad clase 11: IMC de 35,0 a 39,9 kg/m?; obesidad clase 111: IMC > 40kg/m?.

69€-09¢:(¥)£€:/10Z VIDOTO¥IAN

€9¢€



364 NEFROLOGIA 2017;37(4):360-369

(riesgo relativo por cada 5kg/m? de IMC de incremento: 1,24;
IC 95%: 1,20-1,28; p <0,0001)%,

Mecanismos de accion subyacentes a los
efectos renales de la obesidad

La obesidad resulta en una amplia gama de anomalias meta-
bélicas complejas que influyen en las diversas enfermedades
que afectan a los rifiones. El mecanismo exacto a través
del cual la obesidad puede empeorar o generar ERC es
ain poco claro. El hecho de que la mayoria de los indi-
viduos obesos nunca desarrollen ERC, y que se clasifique
hasta un 25% de la poblacién obesa como «metabdlicamente
saludable», indica que el aumento de peso por si solo no
es suficiente para inducir dafio renal®'. Algunas de las con-
secuencias renales deletéreas de la obesidad pueden estar
mediadas por ciertas condiciones comérbidas asociadas como
la diabetes mellitus y la hipertensién; sin embargo, exis-
ten también efectos de la propia adiposidad que pueden
impactar directamente sobre los rifiones, inducidos por la
actividad endocrina del tejido graso, mediante la produc-
cién, entre otros, de adiponectina®?, leptina®® y resistina®*
(fig. 1). Estos incluyen el desarrollo de inflamacién®, estrés
oxidativo®®, metabolismo lipidico anormal®’, activacién del
sistema renina-angiotensina-aldosterona®®, incremento de la
produccién de insulina y mayor resistencia a la insulina®>4°.

Estos diversos efectos dan lugar a cambios patoldgicos
especificos en el rinén*!, lo que podria expllicar el riesgo ele-
vado de ERC mostrado por algunos estudios observacionales.
Estos incluyen la acumulacién ectépica de lipidos*? y aumento
de los depésitos grasos en el seno renal*®**, el desarrollo de
hipertensién glomerular e incremento de la permeabilidad
glomerular generada por un estado de hiperfiltracién, el cual
se asocia al dafio en la barrera de filtracién glomerular®,
y finalmente, el desarrollo de glomerulomegalia®® vy

Adiposity

! Adiponectin, T Leptin, T Resistin, T Visfatin
?0ther adipokines

.

T Insulin resistance
T Insulin level
T RAAS activation
T Inflammation
T Oxidative stress
Abnormal lipid
metabolism

B
oo

Figura 1 - Mecanismos responsables mediante los cuales la
obesidad causa el dafio renal.

Figura 2 - Glomeruloesclerosis focal y segmentaria
perihiliar relacionada con la obesidad en un marco de
glomerulomegalia. Tincién con acido peryédico de Schiff,
aumento original 400x.

Fuente: Cortesia del Dr. Patrick D. Walker, MD; Arkana
Laboratories, Little Rock, AR.

glomeruloesclerosis focal y segmentaria®! (fig. 2). La inci-
dencia de la llamada glomerulopatia asociada a obesidad se
ha incrementado hasta 10 veces en el periodo comprendido
entre 1986 y el afio 2000*!. Es importante destacar que la glo-
merulopatia asociada a obesidad en ocasiones se presenta en
conjunto con otros procesos fisiopatoldgicos propios de otras
enfermedades o de la edad avanzada, perpetuando la genera-
cién de mayor lesién renal en pacientes con hipertensién®’ o
en ancianos'3°.

La obesidad se asocia también con una serie de factores
de riesgo que contribuyen a la alta incidencia y prevalen-
cia de nefrolitiasis. Un mayor peso corporal se asocia con
menor pH urinario®®, aumento de oxalato urinario*® y mayor
excrecién urinaria de acido urico, sodio y fésforo*°. Las dietas
ricas en proteinas y sodio pueden contribuir a la acidifica-
cién de la orina y a la disminucién del citrato urinario, lo
que también contribuye al riesgo de desarrollo de célculos
renales. La resistencia a la insulina, caracteristica de la obesi-
dad, puede predisponer al desarrollo de nefrolitiasis®' a través
del impacto que genera en el intercambio tubular Na-H>?, la
amoniogénesis®® y la generacién de un medio dcido®*. Com-
plicando aiin m4s el panorama esté el hecho de que algunas
terapias de pérdida de peso aumentan el riesgo de desarro-
llo de célculos renales. Por ejemplo, la cirugia gastrica puede
generar un incremento sustancial en la absorcién enteral de
oxalato y aumentar el riesgo de nefrolitiasis®°.

Los mecanismos que hay detras del mayor riesgo de apari-
cién de neoplasias renales en individuos obesos se encuentran
poco claros. La resistencia a la insulina y, consecuentemente,
la hiperinsulinemia crénica asi como el incremento en la pro-
duccién de factor de crecimiento similar a insulina de tipo 1y
numerosos efectos humorales secundarios complejos pueden
ejercer efectos estimulantes en el crecimiento de varios tipos
de células tumorales®. M4s recientemente han surgido otras
explicaciones adicionales, tales como las funciones endocri-
nas del tejido adiposo®’, sus efectos en la inmunidad®® y la
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generacién de un estado proinflamatorio con efectos comple-
jos sobre el cancer>®°,

Obesidad en pacientes con enfermedad renal
avanzada: la necesidad de un enfoque
matizado

Teniendo en cuenta la evidencia antes mencionada sobre
los efectos abrumadoramente deletéreos de la obesidad
en varios procesos patolégicos, es un contrasentido que
la obesidad se asocie a menores tasas de mortalidad en
pacientes con ERC'%6! y ERCT®?%3, Se han descrito asocia-
ciones «paradéjicas» similares en otras poblaciones, como en
pacientes con insuficiencia cardiaca congestiva®, enferme-
dad pulmonar obstructiva crénica®, artritis reumatoide®® e
incluso en pacientes de edad avanzada®. Es posible que el
efecto aparentemente protector de un alto IMC sea el resul-
tado de la imperfeccién del IMC como medida del grado
de obesidad, en tanto que no distingue el efecto de la adi-
posidad y de otros tejidos no adiposos (musculo) sobre el
IMC. En este sentido, los estudios que separaron los efec-
tos de una mayor circunferencia de cintura de aquellos con
mayor IMC demuestran una reversién en la asociacién inversa
con la mortalidad?>?*. También se ha demostrado que una
mayor masa muscular explica al menos algunos de los efectos
positivos atribuidos al IMC elevado®*%8, Sin embargo, existe
evidencia que senala que mayores niveles de adiposidad,
especialmente grasa subcutdnea (no visceral), se asocian con
mejores resultados en pacientes con ERCT®, Tales beneficios
pueden estar presentes en pacientes que tienen una corta
expectativa de vida, como la mayoria de los pacientes con
ERCT®. De hecho, algunos estudios que han evaluado la aso-
ciacién del IMC con sobrevida dependiente de tiempo en ERCT
han demostrado un marcado contraste entre los efectos pro-
tectores a corto plazo y los efectos deletéreos a largo plazo de
un mayor IMC’°. Existen varios presuntos beneficios a corto
plazo atribuibles a una mayor masa corporal, especialmente
en individuos enfermos. Esto incluye el beneficio de un mejor
estado nutricional tipicamente observado en individuos obe-
SOS, que provee mejores reservas energético-proteicas frente a
una enfermedad aguda, una mayor masa muscular con mayor
capacidad antioxidante®?, menores niveles plasmaticos cir-
culantes de actina y mayores de gelsolina’?, que se asocian
con mejores resultados. Otras caracteristicas hipotéticamente
benéficas de la obesidad incluyen una mayor estabilidad
hemodindmica con mejor respuesta al estrés, y mayor acti-
vidad simpética y del sistema renina-angiotensina’?; mayor
produccién de adiponectina’? y receptores solubles del factor
de necrosis tumoral alfa’* por el tejido adiposo, que neutrali-
zan los efectos adversos del factor de necrosis tumoral alfa, y
mejor unién de endotoxinas circulantes’” por los niveles mas
altos de colesterol observados en la obesidad y secuestro de
toxinas urémicas por el tejido adiposo’®.

Intervenciones potenciales para el manejo de la
obesidad

La obesidad genera dafio renal a través de mecanismos direc-
tos tales como la alteracion en la sintesis de diversas citocinas

en el tejido adiposo con potencial nefrotéxico, asi como de
forma indirecta al desencadenar la aparicién de diabetes e
hipertensién, 2 condiciones que se encuentran entre los fac-
tores de riesgo mas importantes para el desarrollo de ERC. Tal
vez, debido a los beneficios observados en la supervivencia de
los pacientes obesos con ERC, la prevalencia de ERCT aumen-
tard tanto en EE. UU”’. como en Europa’. Las estrategias para
controlar la epidemia de ERC relacionada con la obesidad y
contrarrestar la evolucién a ERC en pacientes obesos repre-
sentan una de las tareas mas importantes que enfrentan los
sistemas y administradores de salud, asi como los nefrélogos
de hoy en dia.

La lucha contra la ERC a nivel poblacional

La mayoria de las asociaciones en el &mbito de la nefrologia,
incluyendo la Sociedad Internacional de Nefrologia (ISN), la
Federacién Internacional de Fundaciones Renales (IFKF), la
Sociedad Europea de Nefrologia (ERA-EDTA) y otras socie-
dades nacionales y regionales, han lanzado convocatorias
destinadas a promover intervenciones de salud publica en
las comunidades con el fin de prevenir y tratar la ERC en una
etapa temprana. En los EE. UU., se puso en marcha el programa
«Healthy People 2020», cuyo objetivo es la promocién y preven-
cién en salud a 10 anos y su meta principal, las enfermedades
renales y la obesidad. La creacién de programas de deteccién
de pacientes obesos, en particular de aquellos con alto riesgo
de desarrollar ERC (ej. individuos hipertensos o diabéticos
obesos) y aquellos que reciben cuidados subdptimos, asi
como programas de informacién sobre los riesgos potenciales
de desarrollo de ERC al que estdn expuestos son el primer
paso hacia la generacién de intervenciones en salud publica.
Es prioritario encontrar evidencia de que las intervenciones
actuales para reduccién de riesgo de ERC en pacientes obesos
son eficaces y reproducibles, con el fin de establecer las metas
y los medios para la modificacién de estos factores. Se requiere
documentar de forma adecuada la informacién existente que
explique el riesgo y los beneficios de las intervenciones de
prevencién primaria y secundaria en individuos obesos, asi
como la realizacién de nuevos estudios en esta poblacién,
para llenar los vacios de conocimiento que aun existen. Final-
mente, los programas de vigilancia para la monitorizacién de
los avances en deteccién de individuos de riesgo y la efecti-
vidad de los programas de prevencién que se implementan’®
constituyen el tercer elemento fundamental para el estable-
cimiento de planes eficaces de prevencién de ERC a nivel
poblacional.

Enlugares como el Reino Unido se ha implementado un sis-
tema exitoso de vigilancia del ERC®. Se lanzé una campafia
para difundir y aplicar las guias K-DOQI de ERC en niveles de
atencién primaria dentro del Servicio Nacional de Salud. Esto
aumento progresivamente la adopcién de estas guias clinicas
y, ademas, gracias a los incentivos especificos otorgados a los
médicos generales del Reino Unido para fomenter la deteccién
de ERC, ha conducido a una mejora impresionante en temas
de deteccién y manejo de la ERC, por ejemplo, un mejor con-
trol de la hipertensién y un mayor uso de bloqueadores de
los receptores de la enzima convertidora de angiotensina®’.
Este sistema puede servir como una plataforma para mejo-
rar la prevencién de la ERC relacionada con la obesidad. Las
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campanas encaminadas a reducir la carga de obesidad se
encuentran en el centro del escenario mundial y estdn amplia-
mente recomendadas por la Organizacién Mundial de la Salud,
y se espera que ayuden a disminuir la incidencia de complica-
ciones relacionadas con ella, incluyendo la ERC. Sin embargo,
las metas en cuanto a obesidad para pacientes con ERC obesos
siguen siendo vagas, en gran parte debido a la escasez de estu-
dios de intervencién con alto nivel de evidencia para modificar
la obesidad en pacientes con ERC®.

Prevencién de progresion en individuos obesos con ERC

Los estudios observacionales en individuos obesos metabdli-
camente sanos muestran que el fenotipo obeso no asociado
con anormalias metabdlicas per se predice un mayor riesgo
de incidencia de ERC®?, lo que indica que la obesidad por
si misma puede generar disfuncién y dafio renal incluso sin
diabetes e hipertensién. En los pacientes diabéticos con sobre-
peso u obesidad, una intervencién en el estilo de vida que
incluya restriccién calérica y aumento de la actividad fisica
en comparacién con un seguimiento estdndar basado en la
educacién y soporte para mantener el tratmiento de la dia-
betes reducen el riesgo de incidencia de ERC en un 30%,
aunque no afecta la incidencia de eventos cardiovasculares®3.
Este efecto protector se da, en parte, gracias a la reduccién
de peso, del HbAlc y de la presidén arterial sistélica. No se
han observado problemas de seguridad respecto a eventos
adversos renales®>. En un metaanélisis reciente de estudios
experimentales en pacientes obesos con ERC, las interven-
ciones encaminadas a reducir el peso corporal mostraron
beneficios en reducir la tensién arterial, hiperfiltracién glo-
merular y proteinuria®'. En un anilisis post hoc del estudio
REIN se demostré que el efecto nefroprotector de la inhibi-
cién de la ECA en pacientes con ERC y proteinuria es mayor
en obesos con ERC, pero minimo en pacientes con ERC e IMC
normal o bajo®*. Cabe destacar que se ha propuesto la cirugia
bariatrica para pacientes seleccionados con ERC y ERCT, inclu-
yendo a aquellos en didlisis o en lista de espera para trasplante
renal®>#,

A nivel mundial, estos hallazgos experimentales propor-
cionan una prueba de la importancia que tienen algunas
intervenciones como la reduccién de peso y el uso de inhibi-
dores de la ECA en el tratamiento de la ERC en los pacientes
obesos. Los estudios demuestran una mayor supervivencia en
los pacientes con ERC y mayor IMC, sin embargo, aun deben
ser explicados®. Estos hallazgos limitan nuestra capacidad
para hacer recomendaciones fuertes acerca de la utilidad y
seguridad de la reduccién de peso en individuos con estadios
avanzados de ERC. Las recomendaciones de estilo de vida para
reduccién de peso en personas obesas con riesgo de ERC y ERC
en estadios tempranos parecen justificables, particularmente
aquellas para el control de la diabetes y la hipertensién.
Dado que el efecto independiente que tiene el control de
la obesidad en la incidencia y progresién a ERC es dificil de
separar de los efectos de la hipertensién y la diabetes de tipo
2, la recomendacién de pérdida de peso en la minoria de los
pacientes obesos no hipertensos y metabdlicamente sanos
continta siendo injustificada. Estas consideraciones mues-
tran que debemos seguir cuidadosamente el tratamiento
del sobrepeso y obesidad en pacientes con ERC avanzada u

otros estados comérbidos, y tener en cuenta los beneficios
esperados y las posibles complicaciones de la pérdida de peso
sobre la esperanza de vida de cada paciente en particular.

Conclusiones

La epidemia mundial de obesidad afecta a toda la poblacién
del planeta de muchas maneras. Las enfermedades renales,
incluyendo ERC, nefrolitiasis y noplasias, se encuentran entre
los efectos deletéreos mas importantes de la obesidad, con
grandes consecuencias perjudiciales que conllevan mayores
tasas de morbimortalidad y altos costos tanto para cada indi-
viduo como para la sociedad en general. Las intervenciones
poblacionales para su control pueden tener efectos benéficos
en la prevencién tanto del desarrollo como del retraso en la
progresioén de la ERC. Corresponde a toda la comunidad sani-
taria el diseno de estrategias de largo alcance para mejorar la
comprensién de los vinculos entre obesidad y las enfermeda-
des renales y asi determinar estrategias 6ptimas para frenar
esta marea. El Dia Mundial del Rifién 2017 es una gran oportu-
nidad para fomentar la educacién y la concienciacién con ese
fin.
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