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Alteraciones de las proteinas y aminodcidos
en la insuficiencia renal cronica

R. Marcén
Servicio de Nefrologia. Hospital Ramén y Cajal. Madrid.

La insuficiencia renal crénica (IRC) origina con fre-
cuencia alteraciones en las concentraciones de las
proteinas séricas y de los aminoacidos plasmaticos e
intracelulares. Como grupo, el enfermo urémico pre-
senta descenso de las proteinas totales, albimina,
transferrina, complemento (C3) y elevacién de algu-
nas proteinas de bajo peso molecular: prealbimina,
proteina unida a retinol, ribonucleasa, etc. Los nive-
les plasmaticos de los aminoacidos esenciales {AAE)
de cadena ramificada: valina, isoleucina, leucina,
son inferiores a los normales, mientras que la mayor
parte de los aminodcidos no esenciales (AANE) y es-
pecialmente acido aspartico, citrulina, ornitina, 1-
metilhistidina y 3-metilhistidina, alcanzan valores
significativamente por encima del grupo control "',
A nivel intracelular, los hallazgos no se corresponden
exactamente con los del plasma, las concentraciones
de valina, treonina e histidina estan descendidas y
son normales las de leucina e isoleucina >’ ''. De
todas estas alteraciones, las bajas concentraciones de
AAE de cadena ramificada, asociados a un descenso
de valina intramuscular con niveles normales de leu-
cina e isoleucina, han sido consideradas caracteristi-
cas de la uremia '’

Los tratamientos sustitutivos: hemodialisis, hemo-
perfusion y dialisis peritoneal en cualesquiera de sus
variantes, prolongan la vida del enfermo, mejoran o

- corrigen algunas de las manifestaciones de la uremia
y permiten el acceso a una dieta menos restringida.
No obstante, en la mayoria de los casos no parece
que tengan efectos beneficiosos sobre las alteracio-
nes de las concentraciones de proteinas y aminodci-
dos, persistiendo las mismas anormalidades que las
observadas en la IRC en tratamiento conserva-
dor % ' 1225 aunque algunos autores han descrito la
normalizacién de la mayor parte de los niveles de
aminoécidos mediante hemodialisis y una dieta ade-
cuada ' ?°,

Laetiologia de estas alteraciones posiblemente sea
multifactorial. Algunas de ellas son semejantes a las
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descritas en los sindromes de malnutricién 2% y su
frecuente asociacion con descensos del peso, grasa
corporal y masa muscular sugiere que sean debidas
a la malnutricién proteicocalérica ocasionada por la
utilizacién de.dietas de bajo contenido proteico. En
los afios sesenta, Giovanetti y Maggiore ' propugnan
la utilizacion de dietas de alto contenido calérico y
reducido aporte de proteinas de alto valor biolégico
y/o AAE como tratamiento de la uremia crénica, de-
bido a que mejoran los sintomas gastrointestinales y
se crefan suficientes para mantener un balance nitro-
genado equilibrado o positivo 3! ?¢, asumiendo que
el nitrégeno ureico era utilizado de forma mas eficaz
para la sintesis de AANE y proteinas por el individuo
urémico que por el sujete normal *3; dichos resulta-
dos no siempre han sido confirmados 3'" ?2, y para
otros autores serian necesarios 40 g. de proteinas/dia
para mantener un balance nitrogenado positivo *°.
En la actualidad parece demostrado que la restriccion
proteica y la utilizacién de suplementos de aminodci-
dos retrasa la necesidad de tratamiento sustitutivo
bien a través de la mejoria de los sintomas o por en-
lentecimiento de la progresion de la insuficiencia
renal 37-**_ El tratamiento dietético ideal deberia
combinar la dificil empresa de prevencion de la mal-
nutriciéon y aportar todos los beneficios de la dieta
pobre en proteinas. En nuestra propia experien-
cia " '° confirmada por otros autores '® *2, la in-
gesta caldrica de los enfermos en IRC, tanto en trata-
miento conservador como en dialisis, es inferior a la
recomendada (35 kcal/kg/dia) en un 20-25 %. Los
trastornos gastrointestinales derivados de la propia
enfermedad, los sindromes depresivos que acompa-
nan con frecuéncia a la uremia y los propios procedi-
mientos dialiticos por los sintomas que provocan son
algunas de las causas que impiden una alimentacién
adecuada. El déficit energético condicionaria el con-
sumo de las propias proteinas como fuente de ener-
gia y apareceria malnutricién. La relacién entre ba-
lance energético y proteico no ha sido claramente es-

tablecida, y mientras para algunos autores un aporte

calédrico inadecuado podria originar un balance ni-
trogenado negativo 43, otros creen que éste depende
solamente del aporte proteico *® 7. Las enfermeda-
des intercurrentes (infeccidn, cirugia, trauma, etc.)
aumentan las necesidades *® *°, y'si no se realizan
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los ajustes oportunos en los suministros nutricionales,
la malnutricion es la regla. A pesar de que parece
evidente que la malnutricién proteicocalérica juega
un papel importante en las alteraciones de las protel-
nas y aminoacidos, los intentos de ‘correccién me-
diante suplementos de AAE y/o sus cetoanalogos han
dado resultados conflictivos. Aunque en algunos es-
tudios se han observado mejorias del balance nitro-
genado X de algunos parametros bioquimi-
cos © en otros éstos no se modificaron 7 2962,
Podria ocurrur que las necesidades energéticas y de
aminodacidos del urémico fueran diferentes de las del
individuo normal y que el aporte calérico y las pre-
paraciones de AAE utilizadas fueran inadecuadas.
Recientemente se han introducido variaciones en las
férmulas de aminoacidos, derivadas de las alteracio-
nes encontradas en la uremia con resultados
positivos & 42, No obstante, la formula ideal no ha
sido conseguuda todavia.

La propia uremia origina cambios endocrmos y
metabélicos susceptibles de producir modificaciones
en los contenidos proteicos y de ammoaados del or-
ganismo. En la actualidad no conocemos si el estado
de hiperinsulinismo existente afecta la habilidad de
la insulina para estimular la sintesis de proteinas e
inhibir su degradacién ®* ®4. Por otra parte, los ele-
vados niveles de glucagon podrian antagonizar al-
gunas de las acciones anabélicas de la insulina. Se
ha atribuido a la parathormona la capacidad de pro-
mover una pérdida proteica bien a través de una dis-
minucién de la ingesta por los sintomas que origina
. la hipercaleemia (anorexia, vomito, molestias 6seas)
o por un aumento de la neoglucogénesis °

En cuanto a'las acciones sobre el metabolismo pro-
teico hay un aumento del catabolismo debido a la
presencia de sustancias dializables ®7¢°. Existe un
descenso de la sintesis y catabolismo de la albdmina
y del contenido extravascular 772, La degradacién
de valina en el estado posprandial estd aumentada 73
y la captacion y liberaciéon de los AAE de cadena ra-
mificada a nivel muscular estan alterados a través de
trastornos del metabolismo de la vitamina D o de la
parathormona ’* 7>, La enzima fenilalanin-hidroxila-
sa esta inhibida, lo que explica el descenso plasmati-
co de tirosina 7® 77, considerado como AAE en la
uremia ’. Finalmente el riidn juega un papel impor-
tante en el metabolismo de algunos amino4cidos, ex-
trae del torrente sanguineo algunos de ellos,. libera
otros a la circulacién 7 y excreta 1-metilhistidina y
3-metilhistidina, productos de desecho que provue-
nen del catabollsmo de las proteinas miofibrilares 7
El fallo de las funciones renales modificard el meta-
bolismo vy alterara el contenido de aminoacidos a ni-
vel plasmatico v tisular.

En el enfermo en tratamiento sustltutlvo la mayor
parte de las condiciones antedichas persisten, pero
ademas los propios procedimientos son capaces de
originar deplecién proteica. El balance nitrogenado
suele ser negativo los dias en que la hemodialisis tie-

324

ne lugar 8 8! habiéndose atribuido a la pérdida de

aminoéacidos por el procedimiento y al aumento de
catabolismo orlgmado por la utilizacién de un bano

sin glucosa 8% Las pérdidas de aminoécidos por
el dializador se han estimado en 1-2 g/h. de diali-
e 10, 83- 89

sis la mayor parte de ellas proceden del es-

pacio mtracelular y su cuantia suficiente para alterar
el contenido celulargl originar alteraciones en el me-
tabolismo proteico °°. Si bien es posible que las pér-
didas de aminoécidos durante la hemodiilisis po-
drian ser un factor contribuyente al desarrollo de un
balance nitrogenado negativo, éstas constituyeron el
6 % de la ingesta diaria de AAE y las pérdidas totales
un 3-4 % de la ingesta semanal '°- 87 89 por lo que
creemos que no es la causa fundamental en la mal-
nutricién de estos ennfermos. Otros estudios han de-
mostrado que la adicion de glucosa al bano no mejo-
raba el balance negativo de nitrégeno 8'. Ademas la
hemodidlisis podria estimular la liberacion de protea-
sas capaces de originar un estado catabélico % .
Otra causa.de deplecién proteica podrian ser las per—
didas san umeas por el dializador, estimadas en 900-
2.600 ml/afo %%; por el tubo dlgestlvo que alcanzan
alrededor de tres litros/afio %3, y por extracciones pa-
ra determinaciones analiticas. La dialisis peritoneal
intermitente (DP!) y la diélisis peritoneal continua
ambulatoria (DPCA) determinan pérdidas de aminoa-
cidos algo inferiores a la hemodialisis, y también de
proteinas estimadas en 12,9 g. de medla por diez ho-
ras de didlisis para DPIl y 8 8 g/veinticuatro horas pa-
ra DPCA 9% | trasplante renal funcionante corrige
la mayor parte de las alteraciones de las concentra-
ciones sangumeas de las proteinas y aminoéci-
dos % 12 20 qunque se han descrito niveles de vali-
na plasmatxca dlscretamente descendidos un ano
después del procedimiento '° y anormalidades en la
composiciéon de aminoécidos del hueso hasta dos
anos después 2°. Por otra parte, el tratamiento este-
roideo determina manifestaciones sugestivas de un
metabolismo proteico alterado: pérdida de matriz
ésea, fracturas y dolores de columna, pérdida de ma-
sa muscular y redistribucién de grasa corporal 97. Al-
gunas de ellas prevenlbles con fa admumstracnon pre-
coz de una dieta rica en proteinas °

En resumen, la IRC produce alteracuones en los ni-
veles séricos de proteinas y aminodacidos plasmaticos
e intracelulares, posiblemente debidas a un cierto
grado de malnutricién proteicocalérica y a los efec-
tos metabdlicos de la propia uremia. Los procedi-
mientos dialiticos no corrigen estos trastornos, que
s6lo vuelven a la normalidad tras un trasplante fun-
cionante a pesar de los posibles efectos de los este-
roides sobre el metabolismo de las proteinas.
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