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DMAA: dimetilarginina asimétrica IRIS: International Renal Interest Society, NRC: National Research Council, consejo de
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249




Renal

250

Jonathan ELLIOTT

MA, Vet MB, PhD, Cert SAC, Dipl. ECVPT, MRCVS

Jonathan Elliott se licencid en la Facultad de Medicina Veterinaria de la Universidad de Cambridge (1985). Después de un aiio como inter-
no en Medlicina y Cirugia de Pequefios Animales en el Hospital Veterinario de la Universidad de Pensilvania, regresé a Cambridge para doc-
torarse en Farmacologia. En 1989, presentd y defendio su tesis sobre Farmacologia vascular. En 1990, fue nombrado profesor de
Farmacologia Veterinaria en el Royal Veterinary College de Londres, donde actualmente enseiia Farmacologia Clinica. Sus trabajos de
investigacion se centran en la enfermedad renal cronica y la hipertension en el gato, y en la infosura en el caballo. En 2004, fue nombrado
vicerrector de investigacion. Es Diplomado por el Colegio Europeo de Farmacologia y Toxicologia Veterinaria (ECVPT) y es miembro del
Veterinary Products Committee, que asesora al gobierno britdnico sobre la autorizacion de comercializacion de fdrmacos veterinarios.
Por su contribucion a la Medicina Veterinaria, en particular en relacion a los temas citados anteriormente, Jonathan Elliott recibid los pre-
mios Pfizer Academic Award en 1998, el Premio Amoroso de la BSAVA (British Small Animal Veterinary Association) en 2001 y
el Pet Plan Scientific Award en 2006.

Denise A. ELLIOTT

BVSc (Hons) PhD Dipl. ACVIM, Dipl. ACVN

Denise Elliott se licencid en Veterinaria con honores en la Facultad de Medicina Veterinaria de la Universidad de Melbourne en 1991.
Después de realizar un internado en Medicina y Cirugia de Pequefios Animales en la Universidad de Pensilvania, Denise fue residente en
Medicina Interna de Pequefios Animales y en Nutricién Clinica en la Universidad de Davis (California). Disfrutd de una beca universitaria
en Medicina Renal y Hemodidlisis. Denise se convirtié en miembro del Colegio Americano de Medicina Interna Veterinaria (ACVIM) en
1996, y del Colegio Americano de Nutricion Veterinaria (ACVN) en 2001. Se doctord en Nutricion en la Universidad de Davis en 2001,
con sus trabajos sobre el Andlisis de la Impedancia Bioeléctrica de Multifrecuencia en gatos y perros sanos. En la actualidad es Directora
de Comunicacion Cientifica de Royal Canin en EE.UU.

a prevalencia de la enfermedad renal es muy elevada entre
los gatos de edad avanzada, siendo uno de los motivos de
consulta mds frecuentes. En Europa faltan datos epidemioligicos

fiables, pero los datos procedentes de Estados Unidos sugieren
que 1 de cada 3 gatos de mds de 12 anos, presenta una u otra
forma de enfermedad renal (Lulichy col., 1992). En un estudio realizado
en gatos aparentemente sanos y con bioquimica normal,

de 9 anos de edad o mas, seleccionados de manera prospectiva
en clinicas veterinarias del centro de Londres, se demostré que,

a lo largo de 12 meses, en 1 de cada 3 gatos se desarrollo
azotemia (es decir, concentraciones plasmdticas de creatinina

v/ o de urea superiores a los valores de referencia) (Jepson y col., 2007a).



Introduccion

Existe un buen niimero de patologfas bien conocidas que producen dafio renal en el gato y pueden ter-
minar en una patologfa definida. En la mayorfa de los gatos, cuando el diagnéstico de enfermedad renal
crénica (ERC) se basa en la azotemia asociada a la incapacidad de los rifiones para concentrar ade-
cuadamente la orina (véase seccién 2 para més informacién), la causa subyacente no suele identificar-
se, ni con una biopsia renal. Est4 claro que este sindrome no es una entidad tnica y, si se quiere pro-
gresar en la prevencién de ciertas formas de ERC en el gato, es necesario comprender mejor los pro-
cesos patoldgicos implicados.

Incluso cuando se detecta azotemia en gatos con signos clinicos evidentes de ERC, la progresién hacia
un estadio incompatible con la vida, sin una terapia de reposicién (por didlisis o trasplante), es evitable
en algunos casos. La enfermedad no progresa con la misma rapidez en todos los gatos, lo que destaca el
cardcter heterogéneo de la enfermedad renal crénica felina. Recientemente se han realizado bastantes
progresos en la identificacién de los factores de riesgo para la progresién de la enfermedad y también
en la evaluacién de los tratamientos (incluyendo las dietas) en los animales enfermos.

Una vez establecido el diagndstico de ERC, los objetivos diagnds-

ticos y terapéuticos son los siguientes:

1. identificar los factores que afectan a la calidad de vida del gato

2. seleccionar los tratamientos (farmacolégicos o nutricionales)
que deberfan mejorar su calidad de vida

3. identificar los factores que aumentan el riesgo de progresién de
la enfermedad renal

4. seleccionar los tratamientos (farmacoldgicos o nutricionales)
que podrian reducir el riesgo de progresién de la enfermedad
renal

5. controlar la respuesta al tratamiento y asegurar que se ajusta a
cada caso particular.

Tubulo proximal
Control de la reabsorcion de:
- 70% del volumen filtrado

teinas filtradas

Es ttil identificar el estadio de la enfermedad renal en cada pacien-
te, porque mediante esta clasificacién se obtiene la informacién
clave para elegir el tratamiento ms apropiado y se pueden prever

=

i o Capsula
posibles complicaciones. de Bowman
En este capitulo se pretende:
1. definir las funciones fisioldgicas del rifién que son determinantes
para comprender los mecanismos que conducen a la pérdida de Asa de Henle

la homeostasis en la ERC

2. definir la clasificacién de los estadios de la enfermedad renal en
el gato Responsable de:

3. definir el tratamiento de la ERC, en referencia a los objetivos - Generar un
descritos anteriormente, e identificar los estadios en los que es gradiente medular

- aminodcidos, glucosa, HCO3 y pro-

- fosfatos (mediado por la PTH **)

- porcién ascendente
- porcién descendente

necesario tratar problemas concretos.

1 - Fisiologia renal

La unidad funcional del rifién es la nefrona (Figura 1). En el gato,

cada rifién contiene aproximadamente 200.000 nefronas. Las prin-

cipales funciones del rifién son:

® excrecién urinaria de los residuos hidrosolubles

* homeostasis del volumen y composicién de los liquidos del orga-
nismo

* funciones endocrinas (produccién de eritropoyetina, angiotensi-
na Il y calcitriol).

hipertonico (NaCl) + urea
- Permitir la concentracion
de la orina

Si el nimero de nefronas dis-
minuye, la médula concentra
menos y el volumen de orina
aumenta.

*ADH: hormona antidiurética
**PTH: hormona paratiroidea

FIGURA 1 - ESQUEMA DE UNA NEFRONA

Tabulo distal
Control de la concentracién de:
- sodio (mediado por la aldosterona)
- potasio (mediado por la aldosterona)
- calcio (mediado por la PTH **)
- iones de hidrégeno (mediado por
la aldosterona)

Tabulo colector

La ADH* permite

regular:

- la permeabilidad
al agua

- la permeabilidad
alaurea

-el agua es
reabsorbida gracias
al gradiente
hiperosmético

Cada nefrona estd compuesta por un glomérulo (filtracién), tiibulo proximal,
asa de Henle, tiibulo colector distal y cortical, y tiibulo colector.
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1-Fisiologia renal

FIGURA 2 - INFLUENCIA DEL SODIO
DE LA DIETA, EN EL VOLUMEN
DE ORINA EN EL GATO
(Biourge y col. 2001)

* Dieta control
Dieta a evaluar
(enriquecida con sodio)
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La dieta control contiene 1,1 g de sodio
para 1000 keal y la dieta a evaluar

2,5 g/1000 keal.

Este estudio demuestra que un consumo
importante de sodio aumenta la diuresis
(diferencia significativa: p <0,05):

el volumen de orina prdcticamente

se duplica con una dieta seca (4000 kcalfkg)
con un 1% de sodio, si se compara con

una dieta con un 0,4% de sodio.
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El rifién filtra la sangre de manera inespecifica, de modo que los componentes acuosos del plasma se
encuentran en la misma concentracién en la orina filtrada que en el plasma. Las protefnas se filtran en
funcién de su peso molecular (Pm), de forma que las protefnas de alto Pm no son filtradas, y es raro
encontrar en la orina protefnas por encima de los 70000 dalton de Pm. Alrededor del 20% del plasma
renal que pasa a través del rifién aparece en el filtrado glomerular. Acto seguido, el tdbulo contornea-
do proximal se encarga de devolver el 65- 70% del filtrado a la sangre circulante. Este mecanismo per-
mite que las sustancias necesarias para el organismo, como la glucosa y los aminodcidos, vuelvan a estar
disponibles, mientras que los residuos hidrosolubles, indtiles para el organismo, pasen al filtrado urina-
rio para eliminarse.

La tasa de excrecién de muchos componentes hidrosolubles como la creatinina (producto secundario
del metabolismo muscular), depende de la tasa filtracién glomerular (TFG). Las sustancias de Pm rela-
tivamente bajo, son transportadas mediante mecanismos activos desde el plasma hacia el fluido tubu-
lar. Unos transportadores especificos son capaces de secretar dcidos o bases organicas desde los capi-
lares peritubulares hacia el filtrado del tibulo contorneado proximal. Existen numerosos ejemplos de
estos transportadores. Uno de los mejor conocidos es capaz de secretar las penicilinas al filtrado tubu-
lar, donde este farmaco permanece por ser altamente hidrofilico. Asf, después de la administracién de
una dosis estdndar de penicilina G a un gato, la concentracién urinaria puede ser 300 veces mds ele-
vada que la concentracién plasmatica.

Mientras que esta primera parte de la nefrona (tdbulo contorneado proximal) se encarga de retornar
las moléculas mas grandes y los electrélitos hacia el plasma, las porciones siguientes se encargan de refi-
nar la composicién urinaria. El asa de Henle interviene en la obtencién de un gradiente de concen-
tracion captando el cloruro de sodio y la urea en el tejido intersticial del rifién. Esta funcién est4 ase-
gurada por un sistema amplificador a contracorriente: la parte descendente del asa de Henle es imper-
meable al cloruro de sodio pero permeable al agua, mientras que la parte ascendente del asa, m4s grue-
sa, es impermeable y transporta activamente cloruro de sodio hacia el tejido medular intersticial.

El gato esté perfectamente adaptado a la produccién de orina concentrada porque gran parte de sus
nefronas posee un asa de Henle muy larga. El gato es capaz de producir orina de una densidad superior
a 1.080. La capacidad méxima de concentracién atin no ha sido evaluada en esta especie. Esto signifi-
ca que el gato puede vivir con poco agua, y cuando consume alimento himedo, no necesita beber
mucho, ya que el agua contenida en el alimento suele ser suficiente. La capacidad de producir la orina
concentrada y, por consiguiente, de economizar el agua, depende mucho del niimero de nefronas fun-
cionales disponibles que permita crear un gradiente de concentracién de cloruro de sodio a nivel del
intersticio medular. En el gato, el sodio alimentario (cloruro de sodio) y la humedad del alimento son
muy eficaces en la estimulacién del consumo de agua y diuresis (Burger y col., 1980). El aumento de la
diuresis favorece la dilucién de la orina (Figura 2).

La porcién terminal de la nefrona es la responsable del control final de la composicién de la orina. La
orina primitiva presente en el asa de Henle debe ser hipoténica (con respecto al plasma) cuando llega
al tdbulo colector cortical. Esto se debe a que el cloruro sédico se ha eliminado del filtrado con el exce-
so de agua. La porcién proximal del tibulo distal continda el proceso de reabsorcién del sodio sin la
presencia de agua. En la dltima porcién del tdbulo distal, la reabsorcién del sodio estd controlada por
la aldosterona, hormona que tiende a retener el sodio. La composicién iénica del liquido tubular (cal-
cio, hidrégeno y potasio) también est4 bajo control hormonal (hormona paratiroidea [PTH] y aldos-
terona) en el tdbulo distal y el tdbulo colector cortical (también llamado parte terminal del tdbulo dis-
tal). Las dltimas porciones del tiibulo colector cortical y de los tubos colectores son sensibles a la accién
de la hormona antidiurética (ADH), que controla la permeabilidad al agua y a la urea. La secrecién de
ADH por la neurohipéfisis est4 regulada por la osmolalidad del plasma, previniendo la deshidratacién
por mediacién del rifién, pues reduce al menos las pérdidas de agua concentrando la orina al maximo
cuando es necesario.

Para interpretar los datos de los andlisis clinicos del gato, es importante recordar que la composicién
de la orina es muy variable. Fisiolégicamente el rifién es capaz de influir sobre la composicién de la
orina para garantizar la homeostasis y el equilibrio de la siguiente ecuacién:



Cantidad ingerida de una sustancia = Pérdidas no renales + Pérdidas
renales.

En la ERC, como la funcién renal estd deteriorada (el ndmero de nefro-

nas funcionales va disminuyendo), los mecanismos homeostaticos apenas

mantienen el equilibrio hidroelectrolitico y mineral porque:

¢ las pérdidas renales estan limitadas debido a la reduccién de la masa
renal (excrecién limitada)

¢ |a velocidad del flujo tubular aumenta en la nefronas funcionales sub-
sistentes, lo que dificulta el control de la composicién de la orina ya
que este flujo es demasiado rdpido en las dltimas porciones de la nefro-
na (fenémeno de hiperfiltracion)

® los mecanismos de compensacién se vuelven contraproducentes
empeorando el desequilibrio electrolitico y mineral. (Figura 3)

La composicién de la dieta es importante para mantener la homeostasis
del gato con ERC, y mejorar su calidad de vida. En ciertos casos, las medi-
das nutricionales pueden ralentizar la progresién de la ERC hacia un esta-
dio en el que serfa necesaria una terapia de reposicién renal. En el pérra-
fo siguiente se tratan los diferentes estadios de la ERC y se presentan los
factores intrinsecos y extrinsecos susceptibles de influir en la evolucién
de la enfermedad. En las secciones posteriores se comentan los niveles de
aportes 6ptimos de los diferentes componentes de la dieta para los gatos
con ERC y se exponen los posibles motivos para realizar modificaciones
nutricionales para cada estadio de la enfermedad.

2 - Estadios de la enfermedad
renal

La International Renal Interest Society (IRIS) ha propuesto un sistema de
clasificacién general de la ERC en el gato (y el perro), aprobado tanto
por la Sociedad Americana de Nefrologfa y Urologfa Veterinaria como
por la Europea (ASVNU y ESVNU). El sistema de clasificacién debe
aplicarse una vez realizado el diagnéstico de ERC. Este sistema se basa en
los resultados de la exploracién clinica y laboratorial y, Ginicamente cuan-
do el paciente se encuentra estable, nunca cuando est4 en una fase aguda
de la enfermedad que requiera tratamiento para la crisis urémica.

El sistema de clasificacién se basa en los niveles de creatinina plasméti-
ca. Los miembros de la IRIS son conscientes de las limitaciones de este
enfoque, ya que la creatinina plasmdtica puede verse influenciada por:

® |a masa muscular

® ¢| estado de hidratacién

® la composicién de la dieta.

La concentracién plasmética de creatinina estd relacionada exponen-
cialmente e inversamente a la tasa de filtracién glomerular (TFG).
Actualmente no se disponen de métodos practicos y validados para medir
la TFG en el gato. No obstante, se dispondr4 de ellos antes o después y
la TFG reemplazard a la concentracién de creatinina plasmética como
medida para determinar el estadio de la ERC (Le Garreres vy col., 2007)
(Figura 4).

En la Tabla 1 se describe el sistema de clasificacién basado en la concen-
tracién de creatinina plasmatica. La principal dificultad con la que se
enfrentan los veterinarios radica en detectar la enfermedad renal antes

FIGURA 3 - RELACION ENTRE DANO RENAL,
PERDIDA DE NEFRONAS, ADAPTACIONES RENALES
COMPENSATORIAS Y PROGRESION
DE LA ENFERMEDAD RENAL

Reduccion
delnimeroy
funcionalidad Reduccién
de las progresiva
nefronas de latasa
oo | de filtracion
afo rena ) lomerular
Sindrome g
urémico
Signos clinicos Lesiones
(pOFr’GJ/:rS)plq glomerulares
Muerte RY
intersticiales
Pérdida de la
masa funcional Hipertrofia e
renal y de la hiperfiltracion de
capacidad de las nefronas
compensacion supervivientes

Los cambios compensatorios mantienen la enfermedad
clinicamente estable mientras que el dafio estructural

y funcional evoluciona hasta llegar a un punto en el que
aparecen los signos clinicos y la uremia. La ERC ewvoluciona
hasta un estadio final cuando se supera un niimero critico

de nefronas dafiadas.

FIGURA 4 - CURVA DE CREATININA PLASMATICA EN FUNCION
DEL TIEMPO EN DOS GATOS, TRAS LA ADMINISTRACION
INTRAVENOSA DE CREATININA EXOGENA (dosis: 40 mg/kg de peso)
Segiin B. Reynolds (Escuela Nacional Veterinaria de Toulouse)
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El aclaramiento de la creatinina plasmdtica (por ej, estimada en funcién de la
TFG) para el gato 1 y el gato 2 fue de 2,6 y 1,3 ml/min/kg respectivamente.
El gato 1 (gato comiin europeo de 5 afios y 6,1 kg) padecia una enfermedad
renal poliquistica, diagnosticada de manera fortuita durante la exploracién
ecogrdfica del abdomen. La concentracién de creatinina fue de 158 ymol/l
(1,79 mg/dl). La funcionalidad renal se considerd normal tras la estimacién
de la TFG.
El gato 2 (gato comiin europeo de 9 meses y 2,6 kg) presentaba un sindrome
de poliuria-polidipsia grave. La ecografia revelé anomalias en ambos rifiones.
En este estadio, la creatininemia eva de 152 umol/l (1,72 mg/dl).
La medicion de la TFG puso de manifiesto una alteracion de la funcion renal,
por lo que fue necesario tomar las medidas nutricionales apropiadas.
Estos dos ejemplos ilustran la influencia de la masa muscular sobre
la creatinina plasmdtica cuando se utiliza este pardmetro como indicador
de la funcién renal.
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2 -Estadios de la enfermedad renal

TABLA 1 — SISTEMA DE CLASIFICACION DEL ESTADIO DE ENFERMEDAD RENAL
CRONICA EN EL GATO PROPUESTO POR LA INTERNATIONAL RENAL INTEREST
Sociery (IRIS) EN FUNCION DE LA CREATININA PLASMATICA

Estadio

1%

Creatinina*®

< 140 pmol/L
(< 1,6 mg/dL)

140-249 pmol/L
(1,6-2,8 mg/dL)

250-439 pmol/L
(2,8-5,0 mg/dL)

> 440 pmol/L
(> 5,0 mg/dL)

Observaciones

No azotemia

Pueden estar presentes otras anomalias renales como:
incapacidad para concentrar la orina, palpacién renal anémala,
imégenes renales andmalas, proteinuria de origen renal,biopsia
renal andmala, aumento de la creatinina en muestras seriadas.

Azotemia renal leve (el extremo inferior del intervalo se sitGia en
los limites de la normalidad para muchos laboratorios, pero la
falta de sensibilidad de la creatinina como prueba diagnostica
implica que animales con un valor de creatinina préximo al
limite superior pueden tener a menudo fallo en la excrecion).
Signos clinicos leves o ausentes

Azotemia renal moderada
Pueden aparecer multitud de signos clinicos extrarrenales

Azotemia renal severa
Suelen presentarse muchos signos clinicos extrarrenales

*Para la conversion de pmol/l a mg/dl, dividir entre 88,4
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de que aparezca la azotemia (estadio I y prin-
cipio del estadio II). En Medicina Veterinaria,
el diagndstico de ERC se establece normal-
mente cuando se observa una creatininemia
crénicamente elevada, asociada con una den-
sidad urinaria relativamente baja (el grado de
dilucién de la orina a menudo es incoherente
con respecto al estado de hidratacién). A
menudo en este estadio (desde el final del
estadio II hasta el estadio IV) ya no es posible
descubrir la etiologfa de la enfermedad renal,
ni siquiera con una biopsia renal, y la causa
subyacente de la enfermedad renal no podrd
tratarse. Deberfa realizarse de forma rutinaria
un estudio renal en los gatos de edad avanza-
da (a partir de 8 afios) para evidenciar disfun-
cién renal mediante el estudio de muestras
seriadas de creatinina plasmdtica anualmente
(y eventualmente midiendo la TEG). De este
modo, aumenta la posibilidad de detectar la
ERC en su fase inicial y la posibilidad de ins-
taurar tratamiento en los primeros estadios de
la enfermedad.

La enfermedad renal evoluciona en base a tres
mecanismos fundamentales:

1. Repeticién de los episodios del proceso patolégico inicial, provocando mayores lesiones y pérdida

de nefronas funcionales.

2. Falta de adaptacién de los mecanismos homeostaticos intrinsecos del rifién, provocando hiperten-
sién, hiperfiltracién e hipertrofia glomerular, probablemente por la activacién local del sistema reni-
na-angiotensina (SRAA). La presencia de una proteinuria cada vez mayor podrfa ser un signo indi-
cativo de este proceso. Existen datos que indican que el exceso de proteinas filtradas podrfa perju-
dicar a los tibulos renales y contribuir a la progresién de las lesiones renales.

3. Falta de adaptacién de los mecanismos homeostticos extrinsecos del rifién, que conducen a una dis-
minucién de la funcionalidad renal que puede, a su vez, generar consecuencias negativas sobre la

nefronas funcionales subsistentes:

¢ hiperfosfatemia, hiperparatiroidismo y nefrocalcinosis

¢ hipertensién arterial sistémica debida a la incapacidad para regular el volumen del liquido
extracelular. El rifién enfermo pierde progresivamente la capacidad de autorregulacion y
de autoproteccién frente a la hipertension arterial sistémica, lo que puede inducir lesiones

renales hipertensivas.

Tal y como se menciona anteriormente, la ERC no progresa en todos los gatos de la misma manera. En

ciertos casos, se estabiliza en el estadio II o III y el animal puede fallecer por cualquier otra causa. En

otros casos, la ERC evoluciona hasta el estadio IV con un final fatal. Existen al menos dos tipos posibles

de evolucién:

® progresién escalonada con una descompensacién stbita de la funcién renal que provoca una crisis
urémica

® progresion lineal constante con un aumento regular a lo largo del tiempo de la creatinina plasmatica.

Cuando la ERC aparece espontianeamente en el gato, la evolucién escalonada es la que se observa con

mis frecuencia (Elliott y col., 2003b; Ross y col., 2006).

Los datos obtenidos en otras especies demuestran claramente que los principales factores de riesgo de
progresién rapida de la ERC son la proteinuria y la hipertension arterial sistémica. Ademds, la clasifi-
cacién propuesta por la IRIS supone una subdivision de los estadios de la ERC en funcién del cocien-



te protefna/creatinina en orina y de la presién arterial sistémica. Resultados recientes indican que el
cociente protefna/creatinina en orina es un factor de riesgo de mortalidad independiente de la causa,
en gatos con ERC (Syme y col., 2006) y con hipertensién sistémica (Jepson y col., 2007b). En la Tabla
2 se presenta la subdivision propuesta por la IRIS a partir de este cociente.

La clasificacién de los casos a partir del CPC se basa tinicamente en la proteinuria de origen renal. Hay
que descartar las causas prerrenales y postrenales si se emplea este método de clasificacion (Lees vy col.,
2005). Antes de determinar el cociente creatinina/protefna urinaria, es imprescindible realizar un
uriandlisis completo y una evaluacién microscépica del sedimento urinario para evidenciar la ausencia
de inflamacién del tracto urinario inferior.

La Tabla 3 presenta el sistema de subclasificacién IRIS a partir de la presién arterial sistémica.

Los miembros del grupo IRIS reconocen que no existe un método de medicién de la presién arterial
normalizado en el gato. El método que empleamos en nuestra clinica es el método Doppler, que per-
mite hacer una lectura sélo de la presién sistélica. No se deberfan clasificar los casos en base a las medi-
ciones de una dnica consulta. Se requieren por lo menos dos visitas para determinar la presién arterial,
a menos que existan unos signos claros de lesién en un 6érgano diana (véase anteriormente), en cuyo
caso puede iniciarse un tratamiento antihipertensor especifico.

TABLA 3 - SUBCLASIFICACION DE LA ERC
EN FUNCION DE LA PRESION ARTERIAL

Presion Presion o . . .
. AT T Clasificacion en funcion de la evidencia
Riesgo sistolica diastolica d . .
e complicaciones extrarrenales
(mm Hg) (mm Hg)
- Riesgo minimo o ausencia, de lesion del
Minimo [N] <150 <9 rgano diana (N)
- Signos de lesion extrarrenal muy
improbables en este estadio
- Riesgo bajo de lesion del 6rgano diana.
Bajo [B] 150-159 95-99 - No complicacién extrarrenal visible [Bnc]
- Complicacion extrarrenal visible [Bc]
- Riesgo moderado de lesion del 6rgano
Moderado CJELE
160-179 100-119 - No complicacion extrarrenal visible [Mnc]
[M] Complicacis i
- Complicacion extrarrenal visible [Mc]
- Riesgo elevado de lesion del 6rgano diana
Elevado [E] > 180 > 120 - No complicacion extrarrenal visible [Enc]

- Complicacion extrarrenal visible [Ec]

¢: complicaciones extrarrenales detectadas.

nc: complicaciones extrarrenales no detectadas.

* Entre las complicaciones extrarrenales pueden citarse:

- hipertrofia concéntrica del ventriculo izquierdo en ausencia de problema cardiaco estructural o valvular

- anomalias oculares compatibles con una lesion debida a la hipertension como el hipema o la retinopatia
hipertensiva

- signos neuroldgicos: sin respuesta a estimulos, letargia, convulsiones.

TaBLA 2 -
SUBCLASIFICACION DE LA ERC
EN FUNCION DEL COCIENTE
PROTEINA/CREATININA
EN ORINA (CPC)

CPC* Interpretacion
<02 Sin proteinuria
02a04 Proteinuria limite
> 04 Proteinuria

* Calculado utilizando las unidades
de masa
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3 - Tratamiento nutricional

Existen numerosas dietas comerciales para el manejo de la ERC felina. La formulacién de estas dietas

es diferente a la de los alimentos de mantenimiento para gatos adultos.

- El objetivo de introducir cambios en la dieta para los estadios II o IIT de ERC, es influir sobre los fac-
tores que contribuyen a la progresion de las lesiones renales y a la pérdida de nefronas funcionales.
En esta seccién se explican las posibles modificaciones nutricionales y se presentan los datos publi-
cados sobre la eficacia del tratamiento en la disminucién de la velocidad de progresion de la enfer-
medad renal.

- Una vez alcanzados los estadios finales III/IV, los signos clinicos del sindrome urémico son evidentes
y el objetivo del tratamiento nutricional es el de mejorar la calidad de vida del paciente mas que redu-
cir la progresion de la enfermedad. En la seccién 5 se abordard el enfoque y el uso de dietas renales,
asf como los suplementos indicados para el sindrome urémico.

» Restriccion del fésforo y control
del hiperparatiroidismo secundario de origen renal
En condiciones fisiolégicas, los fosfatos son filtrados libremente y no son secretados activamente por

el tibulo renal. La cantidad de fosfatos excretados a diario por el organismo depende en gran medida
de la TEG. La reabsorcién de los fosfatos tiene lugar en el tdbulo contorneado proximal por medio de

FIGURA 5 - EFECTOS DE LA HORMONA PARATIROIDEA (PTH) SOBRE
LA HOMEOSTASIS DEL CALCIO Y LA IMPLICACION DE SUS TRES ORGANOS DIANA:

Alimento

Tubo digestivo

HUESO, RINON Y TUBO DIGESTIVO

Ilfa— —#  Excrecion fecal

un transportador (cotransporte con iones
sodio). La PTH influye en la capacidad
mdxima de este sistema de reabsorcidn,
reduciendo la reabsorcién de fosfatos y
aumentando asf la cantidad excretada en la
orina, para una fosfatemia y una TFG dadas.

Ca+PO, Cuando la TFG disminuye, si el consumo de

. Hueso fésforo no varfa, la cantidad de fosfatos excre-
Vitamina D e tada en la orina ya no se corresponde con el
P v L )< consumo de fosfatos, y éstos se acumulan en

{- el organismo. Tanto las reservas de fosfatos

intracelulares como la concentracién de fos-

CERaEO, fatos en fluidos extracelulares aumentan. A

Activacion medida que la fosfatemia aumenta, también

%0 p se eleva su tasa de excrecién hasta alcanzar la

Rifidon

l Excrecion urinaria

® La hormona paratiroidea (PTH) estimula la liberacién de calcio y de fosfatos desde el hueso hacia el
fluido extracelular (en azul en la ilustracién) .

® La PTH estimula la activacién renal de la vitamina D (1,25-D3); que inhibe la absorcion
de los fosfatos en el tibulo contorneado proximal, de modo que aumenta la conservacién del calcio.

® La vitamina D3 estimula la asimilacién de calcio y de fosfatos desde el intestino delgado, aumentando
la proporcién de calcio y fésforo de origen alimentario absorbidos.

A través de la accién de estas hormonas, la homeostasis del calcio y de los fosfatos estd garantizada por

el equilibrio entre la absorcion de calcio y de fosfatos, y la excrecion urinaria de estos minerales.
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estabilidad con una mayor concentracién de
fosfato plasmatico y una mayor reserva de fos-
fatos intracelulares. La PTH desempefia un
papel en este proceso ya que la sintesis y
secrecién de PTH aumenta en funcién de las
reservas de fosfatos intracelulares y de la fos-
fatemia. Al principio, esta adaptacién es ttil
porque promueve la excrecién urinaria de
fosfato y compensa asf el efecto de la dismi-
nuci6n de la filtracién glomerular (Figura 5).

Desgraciadamente, la respuesta de adapta-
cién mediante el aumento de la secrecion de
PTH para compensar la tendencia al
aumento de la retencién de fosfatos cuando
el niimero de nefronas funcionales y la TFG
disminuyen, est4 limitada porque:



1. al menos el 30% del f6sforo filtrado debe reabsorberse en
el tdbulo proximal como parte del proceso de reabsorcién

FIGURA 6 - FISIOPATOLOGIA DEL HIPERPARATIROIDISMO
SECUNDARIO DE ORIGEN RENAL

del sodio y agua
2. al aumentar la concentracién plasmatica de PTH, aumen- Dafio renal

ta la liberacién de los fosfatos desde el tejido éseo hacia el

fluido extracelular, lo que empeora la hiperfosfatemia. Disminucion de la TFG
A medida que la ERC progresa y quedan menos nefronas dellnahiabcitcii\gga . Retancion ; AUEG
funcionales, la secrecién de PTH estimulada por la retencién de 3 oel-hidroxilasa . defosfatos de la fosfatemia
del fésforo, se vuelve contraproducente e inadaptada. La -
liberacién del fosfato Gseo intensifica el problema al inhibir de Ilégstlgtr)]ulos Ley de accion
la produccién renal de calcitriol y estimular la sintesis y la proximales de masas
secrecion de PTH, y crecimiento de la gldndula paratiroidea. ¢
En los estadios avanzados de la ERC (final del estadio III y DT S e
estadio IV segin IRIS), la falta de calcitriol (consecuencia de la sintesis y de la concentracion

de la disminucién de la masa renal y del efecto inhibidor de de la secrecion

plasmatica de

) ) i o de calcitriol calcio ionizado
la hiperfosfatemia sobre la sintesis de calcitriol) agrava el Aumento
hiperparatiroidismo de dos formas: de la sintesis y
® ¢l calcitriol inhibe la sintesis y secrecion de PTH por de la secrecidn de PTH

accién directa sobre la glandula paratiroidea. Esta hormo-
na también previene la hipertrofia de la glandula parati-
roides

® en caso de carencia de calcitriol, la absorcién intestinal de calcio disminuye y puede
aparecer una hipocalcemia (en particular bajo calcio ionizado) en los estadios de ERC
mis severos. Cuando la fosfatemia es elevada, el calcio ionizado disminuye también
a causa de la formacién de complejos con el fésforo y con otros aniones mas pequefios.

Esta descripcién de la fisiopatologfa del hiperparatiroidismo secundario de origen renal
estd ilustrada en la Figura 6. La explicacién cientifica de este proceso ha evolucionado
mucho: si en su momento se supuso que la hipersecrecién de PTH estaba provocada por
la disminucién de la concentracién del calcio ionizado, actualmente se admite que la
retencién de fosfatos desempefia, de hecho, un papel determinante.

Existen estudios publicados en los que se evidencia claramente que la hiperfosfatemia

y el hiperparatiroidismo son importantes en la ERC de aparicién espontdnea (Barbery '] [T]

Elliott, 1998). La importancia de estos dos fenémenos sobre la salud y bienestar del gato

con enfermedad renal ha sido objeto de debate. Los datos derivados de modelos ani- ] 20

males y de Medicina Humana sugieren que la hiperfosfatemia y el hiperparatiroidismo

tienen un efecto perjudicial sobre la calidad de vida del paciente y pueden contribuir a

la progresion de las lesiones renales. Son escasos los datos relativos al gato. Sin embargo, ciertos resul-

tados de gatos con enfermedad renal, ya sea espontdnea o inducida (Ross y col., 1982), confirman que

reducir el consumo de fésforo para controlar la secrecion de PTH permite obtener los resultados

siguientes:

¢ disminucién de la mineralizacién (Figura 7) y de la fibrosis del tejido renal funcional (estudios expe-
rimentales [Ross y col., 1982])

¢ reduccién de la mortalidad, cualquiera que sea la causa, en los gatos con ERC espontanea (Elliott y

col., 2000).

Elliott y col. (2000) realizaron un estudio prospectivo sobre la alimentacién de los gatos que presenta-
ban ERC en estadio II o III. El objetivo era estudiar el impacto de una dieta baja en fésforo, permi-
tiendo controlar la PTH plasmética, sobre la esperanza de vida de los gatos. Los gatos del grupo control
continuaban consumiendo su alimento de mantenimiento habitual, por voluntad de los propietarios.
Este protocolo no es el 6ptimo desde el punto de vista cientifico, ya que el grupo control se autoselec-
ciond.

[TV
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Figura 7 — Calcificacién renal

por hiperparatiroidismo de origen
renal en un gato.

Se visualiza una banda de calcificacion
en la médula renal, confirmada
mediante un examen histopatoldgico
(escala en mm).
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Figura 8 - Imdgenes radiogrdficas
que evidencian la calcificacion de
vasos como consecuencia de un
hiperparatiroidismo secundario de
origen renal.

Se ha publicado més recientemente, un segundo estudio, sobre el interés de la administracién de una
dieta especifica para gatos con ERC, (Ross y col., 2006). El objetivo era evaluar el beneficio de esta
dieta sobre las crisis urémicas o muerte en gatos con ERC en estadio Il o III. La dieta diferfa del ali-
mento de mantenimiento, utilizado como control, por su contenido en protefnas, sodio, fésforo y lipi-
dos. El nivel de fésforo en la dieta, era del 0,5 % (como alimento tal cual) (1,2 g/1000 kcal para la pre-
sentacién en seco, 1,0 g/1000 kcal para la presentacién hdmeda). El nivel de fésforo en el alimento de
mantenimiento era del 0,9 al 1 % (como alimento tal cual) (1,8 g/1000 kcal para la presentacion seca
y 2,3 g/1000 kcal para la presentacién hiimeda). Los gatos alimentados con la dieta renal, presentaron
una disminucién de la fosfatemia entre 12 y 24 meses después de su instauracién, pero las concentra-
ciones plasmaticas de PTH no evolucionaron de manera significativa. Los gatos que habfan consumi-
do esta dieta presentaron un nimero significativamente menor de crisis urémicas y la mortalidad debi-
da a la ERC fue significativamente menor. En ambos estudios, la formulacién de las dietas terapéuti-
cas diferfa de la de los alimentos de mantenimiento en varios puntos y, por lo tanto, no es posible afir-
mar que la restriccién de fésforo sea la tnica responsable de los efectos observados. Sin embargo, pare-
ce probable su contribucién.

© Penney Barber

A: Cadlcificacion de tejidos blandos

en la aorta tordcica en un gato de

20 afios con enfermedad renal crénica
(clasificado como urémico) .

La acumulacién de fosfatos y calcio en los tejidos renales conduce a la nefrocalcinosis, que puede contri-
buir a la progresién de las lesiones renales. Este proceso probablemente aparece en los estadios II y I
de la ERC. En una ERC muy grave (estadio IV), los efectos extrarrenales de la hiperfosfatemia y del
hiperparatiroidismo, es decir la osteodistrofia renal y la mineralizacién de los tejidos blandos (Figura
8), son claramente visibles en la radiograffa, junto con la hipertrofia del paratiroides. En Medicina
Humana, el deficiente control del equilibrio del fésforo en un paciente en didlisis renal provoca un
aumento del riesgo cardiovascular por acumulacién del calcio y de fésforo en la pared de los vasos

(KDOQI, 2003).

© Penney Barber

> Manejo del hiperparatiroidismo secundario de origen renal

B: Calcificacién de tejidos blandos en
la aorta abdominal y otros vasos abdo-
minales en un gato de 19 afios en fase
terminal de enfermedad renal crénica.

La discusién anterior sobre la fisiopatologfa de la hiperfosfatemia y del hiperparatiroidismo secundario
de origen renal demuestra que, en primer lugar, I6gicamente hay que reducir la ingesta de fésforo en el
alimento. Esto puede realizarse disminuyendo la cantidad de fésforo en la dieta o afiadiendo quelantes
del fésforo para reducir la biodisponibilidad del fésforo consumido.

FIGURA 9B - EFECTO DE UNA DIETA RENAL
SOBRE LA CONCENTRACION PLASMATICA DE LA PTH
EN GATOS coN ERC (estapios 11 v 1)
Barber y col., ] Small Anim Pract, 1999
Autorizacién de reproduccién concedido por Blackwell Publishing

FIGURA 9A - EFECTO DE LA ADMINISTRACION
DE UNA DIETA RENAL SOBRE LA FOSFATEMIA
EN GATOS coN ERC (estapios Il v 1)
Barber y col., ] Small Anim Pract, 1999
Autorizacién de reproduccién por Blackwell Publishing
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Los datos son los valores medios obtenidos en 14 gatos que recibieron
una dieta renal (en naranja) y en 8 gatos que recibieron un alimento
de mantenimiento (en azul). Las barras de error corresponden a

la desviacién estdndar con respecto a la media. Se ilustran

las diferencias significativas mediante el test-t emparejado,

que resulta al comparar el valor el dia O (NS: no significativo).
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Los datos son los valores medios obtenidos en 14 gatos que recibieron
una dieta renal (en naranja) y en 8 gatos que recibieron un alimento
de mantenimiento (en azul). Las barras de error corresponden

a la desviacién estdndar con respecto a la media.

Se ilustran las diferencias significativas mediante el test-t emparejado,
que resulta al comparar el valor el dia 0 (NS: no significativo) .



Los datos publicados demuestran que en gatos con ERC esponténea, la administracién de una dieta
renal permite disminuir la fosfatemia y la PTH plasmética (Barber y col., 1999; Figura 9). Una vez esta-
bilizada la fosfatemia, la concentracién plasmética de PTH puede reducirse atin més si la restriccion
del fésforo alimentario se intensifica (Figura 10). Esta observacién se explica probablemente por el
empobrecimiento de las reservas del fésforo intracelular, que influye sobre la sintesis y secrecién de
PTH. En Medicina Humana, las recomendaciones sobre el control de la fosfatemia han sido publica-
das teniendo como base la opinién de expertos y los datos clinicos disponibles (KDOQI, 2003). Un
grupo de veterinarios nefrélogos han adaptado estas recomendaciones al gato y los miembros de la IRIS
las han adoptado en funcién del estadio de la ERC.

¢ Estadio II de la ERC, la fosfatemia después del tratamiento debe ser inferior a 1,45 mmol/l (4,5
mg/dl) pero no inferior a 0,8 mmol/l (2,5 mg/dl). Segtin nuestra experiencia, en gatos en los que el
fosfato plasmético se puede mantener por debajo de 1,2 mmol/l (3,72 mg/dl) la tendencia es la de
permanecer estables durante periodos prolongados de tiempo (estadio II de la ERC).

¢ Estadio III de la ERC, el valor posterior al tratamiento debe de ser <1,61 mmol/l (5,0 mg/dl). Puede
ser necesario asociar quelantes intestinales del fésforo y administrar una dieta pobre en fésforo para
alcanzar el valor deseado, principalmente en estadios III avanzados.

¢ Estadio IV de la ERC, la fosfatemia después del tratamiento debe permanecer <1,93 mmol/l

(6,0 mg/dl) y es poco probable lograr este resultado solamente mediante la restriccién alimentaria
del fésforo.

Datos no publicados procedentes de nuestra investigacién clinica demuestran que, en los gatos con ERC
en estadio II, I y IV, la fosfatemia es superior a 1,45 mmol/l (4,5 mg/dl) en el momento del diagnéstico
en, respectivamente, el 55%, el 90% y el 100% de los casos. Un nuevo andlisis de los datos del estudio
prospectivo sobre el efecto del control de la fosfatemia y de la PTH en la esperanza de vida de los gatos
con ERC de estadio II o III (Elliott y col., 2000) demostré que:

FiGURA 10 - EFECTO DE LA ADMINISTRACION DE UNA DIETA RENAL
SOBRE LA FOSFATEMIA (EN AzUL) Y SOBRE LA PTH PLASMATICA
(EN NARANJA) EN UN GATO coN ERC
Barber, 1999
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Cabe destacar que, aunque la fosfatemia se estabiliza muy rdpidamente, la PTH
plasmdtica contintia disminuyendo para alcanzar finalmente los lfmites normales
(2,5 - 20 pg/ml) tras casi 400 dias con la dieta.
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Esperanza de vida (dias)

Estudio prospectivo realizado en 50 gatos (Elliott y col., 2000).
Las muestras sanguineas se tomaron cada 2 6 3 meses durante

el periodo de estudio. Se calculd la concentracién plasmdtica media
de fosfatos para cada gato durante la primera mitad de su periodo

FIGURA 11 - RELACION ENTRE EL TIEMPO DE
SUPERVIVENCIA Y LA FOSFATEMIA MEDIA DURANTE
LA PRIMERA MITAD DEL PERIODO DE SUPERVIVENCIA
Nuevo andlisis de los datos de Elliott y col. (2000)

= Valores observados

Datos individuales (95% de los puntos)

- cuando la fosfatemia media se mantuvo por debajo de 1,45 mmol/l
(4,5 mg/dl) durante la primera mitad del tiempo de supervivencia
(obtenido en 18 de 50 gatos), la supervivencia media fue de 799 dfas
(desviacién intercuartil: de 569 a 1383)

- cuando la fosfatemia media fue superior a 1,45 mmol/l (4,5 mg/dl), el
tiempo de supervivencia fue de s6lo 283 dias (desviacién intercuar-

til: de 193 a 503) (Figura 11).

Intervalo de regresion (95% de los puntos)

== Curva de regresion

& ®

Estas observaciones apoyan la extrapolacién al gato, de las recomen-
daciones en el hombre, para el control de la fosfatemia KDOQI (2003).
No obstante, para validar estas recomendaciones, es necesario realizar
otros estudios prospectivos orientados especificamente al manteni-
miento de la fosfatemia por debajo de 1,45 mmol/l (4,5 mg/dl) en gatos
con ERC.

Los efectos adversos secundarios a la restriccién del fsforo alimenta-
rio son poco frecuentes. Se recomienda medir regularmente cada 2- 3

0,5 1 1.5 2

Fosfatemia (mmol/l)

meses la fosfatemia y la calcemia (preferentemente calcio ionizado) en
gatos cuyo estadio se mantenga estable con una dieta baja en fésforo,
y evitar la hipofosfatemia (fosfatemia <0,8 mmol/l [2,5 mg/dl]). Oca-
sionalmente se han comunicado casos de hipercalcemia (Barber y col.,
1998). Se trata de una hipercalcemia verdadera porque el calcio ioni-
zado y el calcio total estdn por encima de los lfmites normales, y el nivel
de PTH es inferior al limite de deteccién. No se ha determinado la

2,5 3 3,5 4

de supervivencia y se compard con su esperanza de vida. Un andlisis causa subyacente de la hipercalcemia, pero parece vinculada a la
de regresion lineal puso de manifiesto la relacion exponencial entre restriccion del f6sforo ya que si se aumenta el aporte alimentario de fés-
ambos pardmetros (R> = 0,45).
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Medicién de la presion arterial
con Doppler en un gato.

foro se puede recuperar la calcemia hasta niveles fisiolégicos y obtener

un valor de PTH medible. Como esta Gltima es importante para la

renovacién de las células 6seas, no parece apropiado suprimir comple-
tamente su secrecidn y, por consiguiente, en este tipo de casos se recomienda un mayor aporte de fés-
foro. En estos casos, aunque sean poco frecuentes, el nivel de restriccién de fésforo habitual en dietas,
para controlar la fosfatemia y PTH plasmatica, es demasiado severo, lo que ilustra la importancia de
adaptar el tratamiento a cada paciente.

»Sodio alimentario y enfermedad renal

El sodio es el factor determinante més importante del liquido extracelular (LEC), volumen y presién
de la sangre. El i6n sodio se mantiene en una concentracién estable en el LEC y en el plasma gracias
a los osmorreceptores y al mecanismo de la sed, que regula el equilibrio hidrico. La osmolalidad plasm4-
tica se mantiene estable entre 280 y 290 mOsm/L.

En el rifién sano, més del 99% del sodio filtrado es reabsorbido y regresa a la circulacién sangufnea. La
fraccién excretada puede verse considerablemente reducida por la accién de la aldosterona, hormona
hipernatrémica, que actda en la porcién terminal del tdbulo distal (tdbulo colector cortical) para
aumentar la reabsorcién del sodio en esta parte del rifién. Existe una estrecha relacién entre la excre-
cién urinaria de sodio y la presién arterial sistémica. Un pequefio aumento de la presién arterial pro-
voca un claro aumento de la excrecién urinaria de sodio, en el rifién normal. Esto ocurre por la inhi-
bicién de la secrecién de la aldosterona (disminucién del SRAA) y por la accién de factores natriuré-
ticos sobre el rifion, antagonistas de la aldosterona (por ejemplo, péptidos natriuréticos atriales, fac-
tores similares a los digitélicos endégenos).



Por consiguiente, el gato con funcién renal normal, tolera un amplio

rango de niveles de sodio alimentario, sin que se afecte la presién arte- FIGURA 12 - INFLUENCIA DEL SODIO ALIMENTARIO

rial. De hecho, existe una estrategia para limitar el riesgo de formacién
de célculos urinarios en el gato, que consiste en aumentar el aporte ali-
mentario de sodio, de forma que aumenta el volumen de orina y el gato
bebe mds para compensarlo. Asf es posible disminuir la concentracién
en la orina, de calcio y magnesio, por lo que disminuye el riesgo de uro-

(B |

litiasis. Los gatos sanos alimentados con dicha dieta no muestran una
tendencia a aumentar su presién arterial(Buranakarl y col., 2004; Luck-
schander y col., 2004) (Figura 12).

Presion arterial media
(mm Hg/gato/dia)
"

Las dietas renales generalmente tienen un menor contenido en sodio —
por calorfa, que las dietas de mantenimiento para gatos sanos. La expli- 1" periodo
cacién para esto, se basa en que si existe una pérdida de nefronas fun-
cionales, podrfa disminuir la capacidad de excrecién del sodio. Si el
consumo de sodio alimentario no cambia, un gato con enfermedad

renal correrfa un mayor riesgo de desarrollar una hipertension arterial.

EN LA PRESION ARTERIAL EN GATOS SANOS
Luckschander y col., 2004

Dieta a estudiar:
1,02% de Na
sobre materia seca

Dieta control:
0,46% de Na
sobre materia seca

2° periodo

En el estudio se incluyeron 10 gatos sanos divididos al azar en
2 grupos. Durante el 1 periodo de 2 semanas, el ler grupo
recibia la dieta control, y el 2° grupo la dieta con un nivel
superior de sodio. Durante el 2° periodo (2 semanas),

la alimentacion se invirtié después de una semana de transicién

Sin embargo, hasta hoy, no se ha publicado ningiin estudio controla- con una dieta de mantenimiento. El aumento moderado
do en Medicina Veterinaria que demuestre cudl es el beneficio de dis- de la sal en la dieta no parece influir en la presién arterial
minuir el aporte de sodio para la presién arterial de un gato con ERC en el gato sano.

espontinea.

En un estudio transversal realizado en gatos con ERC en diferentes

estadios, se ha demostrado que la excrecién de sodio aumenta cuando la funcién renal disminuye (Figu-
ra 13, datos no publicados Elliott y col., 2003a). Los resultados deben interpretase con prudencia cuan-
do se trata de datos individuales basados en la orina puntual en un gato, ya que existe una gran varia-
cién en un mismo animal segiin el momento de la toma de la muestra de orina (Adams vy col., 1991;
Fincoy col., 1997). La muestra de orina tomada durante 24 horas ofrecerfa resultados mds fiables, pero
esta técnica no es aplicable en investigacion clinica felina. Ademss, la tendencia observada en los datos
presentados en la Figura 13 podria estar sesgada por el hecho de que los gatos recibieron alimentos
diferentes. Sin embargo, a pesar de estos problemas de metodologfa, es evidente que la excrecién del
sodio se eleva cuando la ERC es grave, lo que sugiere que los tdbulos renales funcionales subsistentes
se adaptan progresivamente para eliminar del organismo una mayor proporcién del sodio filtrado. En
este estudio transversal, no hubo diferencias en la natremia en funcién del estadio de la ERC, pero las
concentraciones plasmaticas de cloruros eran mds bajas en los estadios avanzados (equivalente al esta-
dio IV de IRIS; Elliott y col., 2003a), con una posible asociacién a una acidosis metabdlica (véase mds
adelante).

TaBLA 4 — NECESIDADES DE SODIO PARA EL MANTENIMIENTO DEL GATO ADULTO
National Research Council, 2006

Limite superior
Necesidades minimas (mg) Cantidad recomendada (mg) de seguridad
(g/kg materia seca)

mg/kg mg/1000 mg/kg mg/kg mg/1000 mg/kg
MS kcal EM PCo67 MS kcal EM PCo67
>15¢g
650 160 16 680 170 16,7

mg/kg MS: cantidad por kg de materia seca, suponiendo que la densidad energética de la dieta es 4000
kcal de EM/kg
PC: peso corporal; los valores de mg/kg PC*® estan calculados para un gato delgado
con un aporte energético de 100 kcal x PC**
EM: energia metabolizable
MS : materia seca

FIGURA 13 - FRACCION DE EXCRECION

Fraccion de excrecion del sodio (%)

DE SODIO EN GATOS SANOS Y
EN GATOS cON ERC EN EL MOMENTO

DEL DIAGNOSTICO

Datos procedentes de casos publicados

por Elliott y col., 2003a

-
Normal Estadio Il Estadio Il Estadio IV

Estadio de ERC (segtn IRIS)
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Frecuencia

FIGURA 14 - DISTRIBUCION DE LOS VALORES DE PRESION ARTERIAL
sIsTOLICA EN 103 GATos con ERC
Segiin Syme vy col. (2002a)

™

Ciertos gatos con ERC espontdnea sufren hipertension severa. En la Figura 14 se muestran los dife-
rentes valores de presién arterial en 103 casos de ERC espontdnea. Los valores corresponden a los medi-
dos en el momento del diagnéstico de ERC (Syme 5y col., 2002a). Estos datos clasificados segtin el sis-
tema propuesto por la IRIS, son los siguientes:

® riesgo minimo (<150 mmHg) —62/103, es decir 60%

® riesgo poco elevado (150 a 159 mmHg) - 10/103, es decir 10%

® riesgo moderado (1602 179 mmHg) - 15/103, es decir 14,5%

® riesgo elevado (> 180 mmHg) —16/103, es decir 15,5%

Se trataba de un estudio transversal, para estimar la incidencia de hipertensién en gatos con ERC. Si
la ERC favorece la retencién progresiva del sodio, cabria esperar que la presién arterial fuera mayor en
los casos mds graves. Syme y col. (2002a) pusieron de manifiesto que la creatininemia no estaba rela-
cionada con el aumento de la presion arterial, es decir, la presién arterial no es mayor en gatos con
ERC en estadios mas graves. La mayorfa de los gatos con alto riesgo de presién arterial elevada pre-
sentaban una ERC en estadio II o comienzo del III segiin IRIS. No obstante, estos datos son dificiles
de interpretar porque los gatos en estadio IV pueden presentar una baja presion arterial por deshidra-
tacion.

Syme (2003) analizé, de manera longitudinal, los datos procedentes de gatos con ERC, para determi-
nar si la presién arterial aumentaba con respecto a la medida en el momento del diagndstico. Los cri-
terios de inclusién en este estudio retrospectivo fueron cuidadosamente definidos para descartar otros
factores distintos a la ERC. Se realiz6 un seguimiento individual durante 3 meses a 55 gatos. 7 de los
55 gatos precisaron tratamiento médico por aumento de la presién arterial (presion sistélica superior a
175 mmHg de manera persistente). Durante el periodo de seguimiento, la ERC empeor6 en 17 de los
55 gatos (aumento de mds del 20% de la creatininemia), mientras que permanecié estable en los otros
38 gatos. La incidencia acumulada de casos que precisaron tratamiento por aumento de la presién arte-
rial no fue significativamente diferente entre ambos grupos. Considerando a todo el grupo como uno
solo, la presion arterial aumenté de manera significativa con el tiempo (0,38 [0,2 - 0,56] mmHg /mes;
P <0,001: medidas repetidas segiin un modelo lineal mixto). Estos datos sugieren que la presién arte-
rial aumenta gradualmente con el tiempo, en gatos con ERC espontdnea. Este fendmeno no parece
estar asociado con un deterioro de la funcién renal, valorada mediante mediciones repetidas de la crea-
tininemia. Para tener la certeza de que la funcionalidad renal efectivamente no variaba con el tiempo
en el grupo aparentemente estable, se necesitarfa una evaluacién mds completa de la funcién renal (por
ejemplo con mediciones repetidas de la tasa de filtracién glomerular).

Ross y col. (2006) obtuvieron resultados similares en un estudio prospectivo sobre la influencia de la
dieta en la ERC espontanea. 7 de los 45 gatos del estudio desarrollaron hipertensién arterial sistémica
(presion sistdlica >175 mmHg) y tuvieron que recibir un tratamiento médico durante los 2 afios de
control (su presién inicial al inicio del estudio era normal). En
este estudio no se indicé el efecto general de la dieta renal sobre
la presién arterial de los gatos. No obstante, la dieta no parecié
limitar el desarrollo de la hipertensién. En efecto, 5 de los 7 gatos
que desarrollaron hipertension, consumfan esta dieta. El nime-
ro de casos de hipertensién en cualquiera de los dos estudios lon-
gitudinales, es demasiado bajo como para poder sacar conclu-
siones definitivas.

De las consideraciones tedricas precedentes se deduce que es
l6gico reducir el aporte de sodio en gatos con ERC esponténea.
Sin embargo, no existen estudios controlados que demuestren el
interés de esta medida nutricional, para controlar la presién arte-
rial o prevenir el deterioro de la funcionalidad renal. En un estu-
dio sin grupo control, Syme (2003) evalué el efecto de la admi-
nistracién de una dieta renal sobre la presién arterial de gatos
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FIGURA 15 - LESIONES SECUNDARIAS A LA HIPERTENSION SEVERA, EN GATOS CON ERC ESPONTANEA.
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Desprendimiento de retina infundibular vy Retinopatia hipertensiva en un gato Hipertrofia concéntrica del ventriculo izquierdo en
hemorragias retinianas secundarias a la comiin europeo de 15 afios. un gato con ERC e hipertension (examen post
hipertension arterial sistémica en un gato. mortem).

con ERC esponténea. Todos los animales del estudio recibieron esta dieta. No se incluyeron gatos con
elevado riesgo de dafio orgénico (Figura 15) por presion arterial elevada por el hecho de que dichos
gatos recibfan un tratamiento para el control de la hipertensién. La presién sistdlica se midi6 2 veces
antes de administrar la dieta y 2 veces después (entre la semana 4 y la 12) y la media de las medidas se
calculd antes y después del tratamiento. La dieta se consumi6 correctamente vy la fosfatemia disminuy6
significativamente (1,55 + 0,53 mmol/l frente a 1,31 + 0,32 mmol/l, es decir 4,8 + 1,64 mg/dl y 4,04
+ 0,99 mg/dl; n = 28). No se produjo ningtin cambio en el nivel de sodio y potasio plasmaticos, como
consecuencia del consumo de la dieta renal. La introduccién de la nueva dieta no modificé la presion
sistélica (139 + 24 mmHg frente a 141 + 32 mmHg; n = 28). La capacidad de detectar en el estudio,
una modificacién de 10 mmHg en la presion sistlica se estimé del 90%. En algunos de los gatos de
este estudio, se midieron la actividad de la aldosterona plasmatica y la actividad de la renina plasm4-
tica (ARP) antes de administrar la dieta y durante cada perfodo de control. La concentracién plasmd-
tica de la aldosterona fue més elevada en los gatos que consumieron la dieta renal (73 [43 y 105] pg/ml
frente a 123 [65 y 191] pg/ml respectivamente antes de consumir la dieta y durante el control; n = 22).
Se detectaron modificaciones similares de la ARP después de la introduccién de la dieta (0,53 [0,17 y
1,11] frente a 0,75 [0,21 y 1,38] ng/ml/h). Antes y durante el perfodo de consumo de la dieta, la concen-
tracién plasmdtica de la aldosterona y de la ARP se mantuvieron en los limites fisiolégicos (segtin los
estimados para gatos sanos de edad avanzada que consumen variedad de alimentos para gatos adultos).

En gatos parcialmente nefrectomizados (Buranakarl y col., 2004), la reduccién del consumo de sodio

puede activar al sistema renina-angiotensina-aldosterona (SRAA), provocar la caida brusca de la pota-

semia y no tener ningtn efecto beneficioso sobre la presion arterial. Se administraron a 3 grupos de

gatos tres dietas, con un nivel de sodio de 0,34%, 0,65% y 1,27% durante 7 dfas consecutivos. El consu-

mo de cloruro de sodio fue respectivamente de 50, 100 y 200 mg por kg de peso corporal (es decir, 0,5

g, 1,4 gy 2,8 g de sodio por 1000 kcal). El menor aporte es equivalente al de numerosas dietas renales.

Los tres grupos de gatos fueron los siguientes:

- gatos control, con una funcién renal normal (adultos jévenes),

- gatos nefrectomizados (modelo de nefrectomfa 11/12),

- gatos sometidos a una nefrectomfa parcial bilateral con un rifién envuelto en seda y celofén (mode-
lo que provoca una severa hipertensién arterial) (Mathur y col., 2004).
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FIGURA 16 - ACTIVACION DEL SISTEMA RENINA-
ANGIOTENSINA-ALDOSTERONA (SRAA)

Angiotensingeno

Renina

Enzima conversora de
la-angiotensina

Angiotensina Il

%

Aldosterona

TABLA 5 - OBSERVACIONES
QUE CUESTIONAN EL INTERES
DE LA RESTRICCION SISTEMATICA
DEL SODIO EN LA DIETA DE GATOS
coN ERC ESPONTANEA

* El consumo excesivo de sodio no provoca
a largo plazo hipertensién arterial en gatos
con la funcion renal normal.

e La reduccion del aporte de sodio en los modelos
experimentales de hipertension arterial
(con activacion del SRAA), conduce a un
aumento de las pérdidas urinarias de potasio e
hipopotasemia ligera con una mayor activacion
del SRAA.

* Los mismos modelos experimentales de ERC
y de hipertension arterial toleran un aumento
de la ingesta de cloruro de sodio de hasta
200 mg/kg de peso corporal durante 7 dias
(dieta con 1,27% de sodio 6 2,8 g de sodio
por 1000 kcal) sin un aumento de la presion
arterial; modificacion nutricional que inhibe
la secrecion de renina y de aldosterona.

e La activacion patoldgica del SRAA puede tener
efectos perjudiciales sobre la funcion renal y
exacerbar la fibrosis renal en ciertos modelos de
enfermedad renal en gatos (Mathur y col., 2004),
y en otras especies.
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Angiotensina |

Arginina vasopresina
(ADH)

En el transcurso del periodo de alimentacién, los gatos del tercer
grupo recibieron besilato de amlodipino para controlar la presién
arterial y evitar el desarrollo de una encefalopatfa hipertensiva.
En los dos modelos de nefrectomia se desarrollg la enfermedad
renal con un aumento de la presién arterial semejante al observa-
do en la ERC espontdnea. Sin embargo, en ambos casos, y parti-
cularmente en el modelo del rifién envuelto, se activé el SRAA
(Figura 16), con elevacién de la ARP (2 - 6 veces) con respecto
al grupo control y un nivel de aldosterona de 4 a 25 veces super-
ior al grupo control. Los gatos con ERC esponténea y riesgo mini-
mo o moderado de hipertension (mds de 175 mmHg), suelen tener
una ARP normal o inhibida con respecto a gatos de misma edad y
con la misma dieta. Ademds, la concentracién plasmética de aldos-
terona también permanece en los limites normales y no difiere
significativamente de la observada en los gatos control de la misma
edad (Syme y col., 2002b). Se observa una clara activacién del
SRAA en los gatos no estabilizados con ERC espont4nea en esta-
dio IV (Syme, 2003). Por consiguiente, parece que la hipertensién
inducida por nefrectomia se acompafia de una activacién impor-
tante del SRAA, resultado que no se observa en los estadios I y
III de la ERC espontanea, cuando la presién arterial estd poco o
nada elevada. Los resultados obtenidos experimentalmente no son forzosamente extrapolables a gatos
con ERC espontdnea.

Los gatos con ERC espontdnea con un marcado aumento de la presién arterial (presion sistélica >180
mmHg; riesgo elevado de lesién de los 6rganos diana) tienden a tener una actividad normal o inhibi-
da de la renina plasmética, junto con una concentracién plasmdtica normal o ligeramente aumentada
de aldosterona (Jensen y col., 1997; Syme 5y col., 2002b). Estos gatos, suelen presentar una baja potase-
mia en el momento del diagndstico y son relativamente resistentes a los efectos antihipertensores de
los inhibidores de la enzima conversora de la angiotensina (IECA) administrados a una posologfa nor-
mal (Littman, 1994). Estos dos hechos sugieren que la hipertensién puede ser el resultado del aumen-
to de la secrecién de aldosterona o de su actividad, pero no de la activacién del SRAA. En los gatos
con hipertensién grave, para poder controlarla, no es suficiente la restriccién del consumo de cloruro
de sodio, sino que también es necesario un tratamiento farmacolégico. Se necesitan estudios clinicos
para saber si la restriccién alimentaria del sodio ayuda al tratamiento farmacolégico en el control de la
presion arterial. Queda por comprender por qué ciertos gatos con ERC espontédnea desarrollan hiper-
tension arterial severa asociada a un elevado riesgo de lesién. Una vez resuelta esta cuestion, se acla-
rard el papel de la restriccién de sodio en el tratamiento de estos pacientes.

En resumen, la mayorfa de las dietas para gatos con enfermedad renal contienen menos sodio que las
dietas de mantenimiento para gatos adultos. Esta formulacién se basa en la hipétesis de que es mds diff-
cil mantener la homeostasis del sodio con una reduccién de la masa renal funcional, y de que la reten-
cién del sodio puede inducir un aumento de la presién arterial. La hipertensién podria reducir la cali-
dad de vida de los gatos con ERC y provocar otras lesiones en las nefronas funcionales subsistentes, lo
que podrfa contribuir a empeorar las lesiones renales. En cerca del 20% de los gatos con ERC espont4-
nea, la presion arterial en el momento del diagnéstico puede suponer un riesgo de lesién grave en los
érganos diana (en particular los rifiones). En cambio, en el 80% de los gatos con ERC, la presion arte-
rial tiende a aumentar gradualmente con el tiempo, sin aparecer hipertensién en el momento del diag-
néstico inicial. Sin embargo, algunas observaciones ponen en duda el interés de la restriccién sistemd-
tica de sodio en el alimento para gatos con ERC esponténea (Tabla 5).

A pesar de estas observaciones, a los gatos con ERC espontanea se les sigue prescribiendo, de manera
sistemdtica alimentos muy bajos en sodio. En la clinica no suele asociarse al uso de estas dietas, un
empeoramiento de la hipopotasemia (Elliott y col., 2000; Ross y col., 2006) o de la proteinuria (datos
no publicados), aunque aumenta la concentracién plasmatica de la aldosterona, dentro de los limites
fisiolégicos (Syme, 2003). Deberan realizarse estudios longitudinales para determinar si la reduccién de



la ingesta de sodio permite limitar el ligero aumento crénico de la presion

FiGURA 17 - CELULA DEL TUBULO

arterial detectado en la mayorfa de los gatos con ERC espontanea, y si la COLECTOR CORTICAL

restriccién de sodio es beneficiosa junto con el tratamiento farmacoldgi-

co, para el control de la hipertensién severa. Lz L
del ttbulo

» Potasio y enfermedad renal

La asociacién entre ERC e hipopotasemia es relativamente especifica en
el gato. En el perro o en el ser humano, la pérdida de nefronas funcionales
aumenta el riesgo de hiperpotasemia. En un 20-30% de los gatos con ERC,
la adaptacién funcional de las nefronas subsistentes, provoca un aumen-
to de la eliminacién de potasio en la orina, que puede ser excesivo y
conducir a una hipopotasemia (DiBartola y col., 1987; Elliott y Barber, 7
1998). Este fenémeno no se observa en la fase oligdrica de la crisis uré- '

flR

mica. En caso de ERC, la hipopotasemia también aparece asociada a un Esta imagen representa a los canales de potasio (ROMK1)
aumento del riesgo de hipertensién sistémica (Syme y col., 2002a), posi- y de sodio (ENaC) en la superficie apical 5y en la superficie
blemente debido a la adaptacién renal frente a la pérdida de nefronas fun- luminal de la célula, al receptor de mineralocorticoides

cionales.

en el citoplasma celular (MR) y a la bomba sodio/potasio

(Na/K ATPasa) . El epitelio tiene una carga negativa

. o o iy " en la superficie luminal.
El potasio es el principal catién intracelular y su concentracién plasméti-

ca es de aproximadamente 4 mmol/l. La medida de la potasemia s6lo refle-

ja de manera indirecta los niveles de potasio del organismo ya que su dis-

tribucién va cambiando dentro de las células y en el LEC, por ejemplo, como respuesta a alteraciones
del equilibrio 4cido- base. El potasio plasm4tico se filtra libremente y la mayor parte del potasio filtra-
do se reabsorbe en el tibulo contorneado proximal y asa de Henle. El tdbulo colector cortical es el lugar
donde se excreta el potasio al fluido tubular (Figura 17). La fraccién de excrecién de potasio varfa en
funcién de diversos factores (Tabla 6).

La aldosterona actda sobre el tdbulo colector cortical aumentando en la membrana apical de las célu-
las, el nimero de canales de potasio a través de los cuales pueden difundir los iones potasio hacia la
orina. Asf aumenta la salida de potasio hacia la orina. De hecho, se produce un intercambio entre los
iones potasio y los iones sodio que difunden desde el fluido o liquido tubular hacia las células tubulares
a través de los canales de sodio epiteliales, cuya sintesis estd controlada también por la aldosterona. El
potasio intracelular se mantiene en concentraciones elevadas y el sodio intracelular a bajas concen-
traciones, por accién de la aldosterona, que estimula la sintesis de las bombas sodio/potasio ATPasa
situadas en la membrana basolateral (Figura 17).

Dow vy Fettman (1992) emitieron la hipétesis de que el agotamiento del potasio puede conducir a un

circulo vicioso entre las lesiones renales y las pérdidas de potasio. Esta hipdtesis se fundamenta en:

® |a observacién clinica de una gran estadistica de casos asociados de ERC con hipopotasemia (Dow
y col., 1989)

® |a asociacién de ERC espontdnea con la administracién de una dieta acidificante pobre en potasio.
El cambio de dieta permitié mejorar la funcién renal y corregir la hipopotasemia (Dow 7y col., 1987)

® |a observacién experimental de que al administrar una dieta pobre en potasio y enriquecida en dcido
fosférico (dieta acidificante) se provoca una hipopotasemia intensa, acidosis metabdélica y reduccién
de la tasa de filtracién glomerular (Dow 1y col., 1990).

Esta hipétesis esté respaldada por la demostracién de que una dieta similar (pobre en potasio pero alta
en protefnas y acidificante), administrada a gatos durante 2 afios, condujo a una hipopotasemia con
signos clinicos y resultados laboratoriales compatibles con disfuncién y lesién renal (DiBartola y col.,
1993). Sin embargo, a pesar de un cierto ndmero de estudios detallados y bien realizados, atin no se ha
demostrado la relacién causa-efecto entre la deficiencia de potasio y la progresién de las lesiones renales.
Aunque es posible provocar lesiones renales mediante la administracién prolongada de una dieta aci-
dificante y pobre en potasio, parece mas probable que la hipopotasemia moderada asociada a la enfer-
medad renal sea la consecuencia de la progresién de la enfermedad mds que la causa.

TaBLA 6 - FACTORES QUE INFLUYEN EN
LA FRACCION DE EXCRECION DE POTASIO

e Aporte de potasio en el alimento

e Concentracion plasmatica de potasio
(si es elevada se estimula la secrecion
de aldosterona por la glandula adrenal)

e Concentracion plasmatica de aldosterona

¢ NUmero de nefronas funcionales subsistentes
y flujo tubular

e Estado acido-base del animal (la acidosis
aumenta la excrecion urinaria del potasio)
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FIGURA 18 - FRACCION DE EXCRECION DE POTASIO
EN GATOS SANOS Y EN GATOS cON ERC
EN EL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO

La excrecién urinaria de potasio (calculada como fraccién de excrecién o
porcentaje) aumenta con la alteracién de la funcién renal (Figura 18). En
algunos casos, la excrecién del potasio es superior al 100%, lo que indica que

Datos procedentes de casos publicados por Elliott y col., 2003a el tibulo colector cortical puede adaptarse a la pérdida de nefronas aumen-

Fraccion de excrecion del potasio (%)
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tando la secrecién de potasio. En nuestra clinica se ha observado hipopota-
semia en todos los estadios de ERC con azotemia:

-30% (6 de 20) en el estadio IV
-25% (5 de 20) en el estadio I1I
- 14,3 % (3 de 21) en el estadio II (Elliott y col., 2003a).

Como ya se ha indicado anteriormente, medir slo el potasio plasmatico
puede producir una subestimacién de la hipopotasemia (Theisen y col.,
1997). La mayor prevalencia de la hipopotasemia asociada con los estadios
avanzados de la ERC puede explicarse por el desarrollo de una acidosis
metabdlica, frecuente en la ERC grave. Segiin nuestra experiencia clinica,
los gatos con hipopotasemia reciben en general dietas de mantenimiento
para gatos adultos cuyo contenido en potasio no estd limitado. Ademas, la
hipopotasemia observada es relativamente moderada (concentracién
plasmética entre 3,0 y 3,4 mmol/l; limites normales: 3,5 - 5,5 mmol/l) y no
suele estar asociada con signos clinicos tipicos (por ejemplo, debilidad mus-
cular intensa). Suplementar con potasio puede contribuir a la mejorfa clinica, en particular aumenta
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el apetito y la actividad. Sin embargo, no se observan mejorfas en la funcién renal (estimada por medi-
ciones seriadas de la creatininemia).

En Medicina Humana, algunos estudios han demostrado una relacién inversa entre el consumo de pota-
sio y la presién arterial (Reed y col., 1985), pero no todos (Walsh y col., 2002). En el hombre, ensayos
clinicos controlados y aleatorios demostraron que un suplemento de potasio reducfa la presién arterial
diastélica y sistélica (Whelton y col., 1997). La observacién segiin la cual una concentracién plasmati-
ca baja de potasio aumentarfa el riesgo de hipertensién en gatos con ERC nos condujo a realizar un
ensayo clinico controlado y aleatorio para determinar el efecto de un aporte suplementario de potasio
en la presién arterial en gatos con ERC espontanea (Elliott y Syme, 2003). El ensayo se disefié también
para determinar el efecto sobre el bienestar general (estimado por el peso corporal) y la funcién renal
del animal (determinada por la medicién seriada de creatininemia). El suplemento utilizado fue glu-
conato de potasio, ya que es uno de los mejor tolerados por los gatos, a una dosis de 2 mEq por gato, 2
veces al dfa. Optamos por comparar este suplemento con almidén de matz, en vez de con otro tipo de
gluconato. El gluconato es un precursor del bicarbonato y podrfa favorecer la recuperacién de las reser-
vas intracelulares de potasio afrontando asf, la acidosis metabélica subclinica intensificada por la pér-
dida de potasio.

Se traté de un estudio prospectivo aleatorio controlado con placebo y transversal, en el que cada fase
durd 3 meses. Los gatos seleccionados presentaban ERC en estadio 11 o III y habfan recibido una dieta
estable durante los 3 meses previos a su inclusién en el estudio. Los gatos tratados por hipertension fue-
ron excluidos del estudio, al igual que los gatos que tenfan una concentracién plasmatica de potasio
inferior a 3,0 mmol/l. Con este protocolo se evaluaron un total de 17 gatos. Las concentraciones plasma-
ticas de potasio (4,35 [4,21, 4,66] y 4,16 [3,92, 4,38] mmol/l) y el pH urinario (6,08 [5,66, 6,51] y 5,63
[5,42, 5,96]) fueron significativamente mds elevados al recibir el suplemento de potasio, lo que confir-
ma el cumplimiento de la dieta, al menos en parte, de los animales incluidos en el estudio. No se observé
un efecto beneficioso de la suplementacién, sobre la presién arterial ni sobre la funcién renal (deter-
minada por la medicién seriada de la creatininemia y del CPC). Este estudio se bas6 en la voluntad de
los propietarios de tratar a su gato. El principal motivo de retirada del estudio fue que el gato no querfa
tomar el suplemento (gluconato de potasio o placebo).



Resumiendo:

® |os gatos con ERC se adaptan a la pérdida de nefronas aumentando la excrecién de potasio. En cier-
tos casos, las pérdidas urinarias de potasio pueden ser excesivas y, como consecuencia aparece una
hipopotasemia;

¢ |a hipopotasemia aparece en alrededor del 20% de los casos de ERC y en cualquier estadio. La correc-
cién de las anomalfas electroliticas, en particular cuando la concentracién de potasio plasmatico es
inferior a 3,0 mmol/l, permite obtener mejorfa en los signos clinicos;

* puede producirse una hipopotasemia grave cuando el gato recibe una dieta acidificante con una can-
tidad baja de potasio; estas dietas estan asociadas al desarrollo de lesiones renales, pero se trata de
una etiologfa relativamente poco comtn en los gatos;

® en los gatos con un estadio II o III de ERC esponténea y una concentracién plasmética de potasio
superior a 3,0 mmol/l, el aporte de potasio (4 mEg/dia de gluconato de potasio por gato) durante 3
meses no demostré ventajas clinicas sobre la presién arterial o funcién renal de los gatos;

¢ |a prevencién de la enfermedad renal hipopotasémica en gatos con ERC se basa en evitar dietas aci-
dificantes y verificar que el aporte de potasio es elevado. En la mayorfa de los casos, la prescripcién
sistemdtica de suplementos de potasio (junto a una dieta renal) parece no ser necesaria.

» Manejo nutricional de la proteinuria

Durante los dltimos 20 6 30 afios, la teorfa de la nefrona intacta propuesta por Hostetter y col. (1981)
es la que ha orientado la investigacién sobre la progresién de la ERC. Esta teorfa estuvo basada en
observaciones realizadas en ratas nefrectomizadas para imitar la pérdida de nefronas funcionales de las
patologfas renales. Este modelo de reduccién quirdrgica de la masa renal provoca fenémenos de adap-
tacién en las nefronas restantes, en el que se basa el principio de la hiperfiltracion.

Estas adaptaciones parecen compensar inicialmente la reduccién de la capacidad de filtracién de las
nefronas (Figura 3). Sin embargo, estas adaptaciones se vuelven peligrosas porque la hipertensién glo-
merular y la proteinuria conducen a la glomeruloesclerosis y degeneracién de nefronas funcionales sub-
sistentes. Esto queda especialmente claro en ratas nefrectomizadas, en las que el deterioro renal es rapi-
do y se encuentra estrechamente vinculado al grado de proteinuria.

Dicha situacién puede reproducirse en el gato. Tras la reduccién de la masa renal, las adaptaciones fun-
cionales provocan también fenémenos de hipertensién glomerular, de hiperfiltracién y de proteinuria
moderada (Brown y Brown, 1995). Sin embargo, la progresién de las lesiones que conducen a un esta-
dio de enfermedad renal terminal tiene lugar m4s lentamente que en la rata y, por lo tanto, es ms difi-
cil evaluar las medidas dirigidas a ralentizar esta evolucién. En la rata, la proteinuria se considera un
marcador progresivo de dafio renal, bien como marcador de la salud glomerular/tubular o bien como
un medidor de la lesién tubular.

En los modelos de reduccién renal quirdrgica, la hiperfiltracién y la hipertensién glomerular parecen
deberse, al menos en parte, a la activacién local del SRAA. En cuanto a la vasodilatacién arteriolar afe-
rente, este sistema favorece la constriccién de la arteriola eferente y la hipertensién glomerular, e inten-
sifica el paso glomerular de proteinas plasmaticas, de las cuales, la albdmina es la m4s abundante.

Se ha indicado la implicacién de la salida de protefnas hacia el filtrado glomerular como agente cau-
sal de patologfa renal. Normalmente las protefnas filtradas en el glomérulo son reabsorbidas en el tibu-
lo proximal mediante un proceso conocido como pinocitosis, mediante el cual la proteina es engloba-
da en una vesicula procedente de la membrana plasmética. Esta vesicula se fusiona a continuacién con
un lisosoma, que contiene enzimas, las cuales descomponen las protefnas en aminodcidos que regresan
al plasma. Cuando este fenémeno se intensifica, la capacidad de captacién de las protefnas urinarias
por las células del tdbulo proximal se ve saturada. La superficie basolateral de estas células secreta
entonces citoquinas inflamatorias, particularmente endotelina-1, protefna MCP-1 (protefna qui-
miotactica de los monocitos) y protefna RANTES, desembocando en una inflamacién intersticial y
fibrosis como respuesta a la proteinuria (Remuzzi y Bertani 1998) (Figura 19).

TEORIA DE LA
HIPERFILTRACION DE LAS
NEFRONAS SUBSISTENTES

. Hipertrofia: la nefronas subsistentes

aumentan de tamafio

. Hipertension glomerular:

estas nefronas funcionan con una
presion glomerular mas elevada, lo
que aumenta su carga de trabajo

. Hiperfiltracion: debido

al aumento de la presion capilar
en los glomérulos, aumenta la
capacidad de filtracion por nefrona,
compensando parcialmente la
pérdida de la masa renal funcional

4. Aumento de la cantidad de
proteinas que llegan a la orina
y se excretan por via urinaria
(proteinuria).

5. El aumento de las proteinas que
atraviesan el filtrado es indicativo de
hipertensién glomerular, pero tam-
bién de la saturacion de la capaci-
dad de reabsorcion de los tibulos.
Esta situacion estimula la secrecién
de mediadores fibréticos y de
la inflamacion por parte de los
tbulos hacia el espacio inter-
sticial, situacion que probablemen-
te estimule la fibrosis intersticial y
contribuya a la progresion del dafio
renal.
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FIGURA 19 - PATOGENIA DE LA FIBROSIS INTERSTICIAL

II‘I‘I

Este diagrama ilustra como la sobrecarga de proteinas en los endosomas de los tiibulos
contorneados proximales puede provocar una fibrosis intersticial.

La proteinuria induce un cambio de fenotipo de las células que induce la secrecién de
citoquinas (p. ej.: MCP-1, RANTES y ET-1) hacia el compartimento intersticial.
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Segiin Remuzzi y Bertani (1998)

Hipertension de los
capilares glomerulares
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=~ Hipertension sistémica

Aumento de la filtracion
de las proteinas plasmaticas

T o Proteinuria

Sobrecarga de proteinas en los

endosomas de las células de los
tlbulos contorneados proximales
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En el perro y en el ser humano, la ERC provoca una pro-
teinuria mas importante que en el gato. Asf, en un estu-
dio anatomopatolégico se indicé que mds del 50% de los
perros con enfermedad renal presentaban una patologfa
glomerular primaria (MacDougall y col., 1986). En el
gato, la inflamacién intersticial y la fibrosis dominan el
cuadro de lesiones, la glomeruloesclerosis aparece como
consecuencia de la ERC mds que como proceso patold-
gico primario (Lucke, 1968). En gatos con ERC, el CPC
pocas veces es superior a 2, lo que significa que la pato-
logfa glomerular primaria es poco frecuente (Lees y col.,
2005). No obstante, hay estudios que demuestran que la
proteinuria, aunque sea ligera, estd asociada a un
aumento de la mortalidad, cualquiera que sea la causa
(King y col., 2006; Syme y col., 2006), y al desarrollo de
crisis urémicas (Kuwahara y col., 2006).

En la Figura 20 se presentan los datos procedentes de

Activacion de los
genes inflamatorios

uno de estos estudios (Syme y col., 2006), en el que se
hizo un seguimiento longitudinal de 94 gatos con diag-
néstico de ERC, de 28 gatos sanos de edad comparable
y de 14 gatos de edad avanzada con hipertension (pre-
sién arterial sistélica> 175 mmHg), pero cuya creatini-
nemia permanecfa dentro de los niveles de referencia.
Los gatos sanos de edad avanzada incluidos en este estu-
dio permitieron definir los limites fisiolégicos para el
CPC (el limite superior fue 0,4). Para identificar los
factores de riesgo asociados con la proteinuria se empleé
un andlisis de regresion de variables multiples. Las
variables identificadas fueron la creatininemia (a mayor
creatininemia mayor riesgo de proteinuria) y la presién
arterial. Para el andlisis de la esperanza de vida se sigui6
el modelo de regresién de Cox. La edad, creatininemia y proteinuria (determinada mediante el CPC)
fueron factores de riesgo significativos e independientes que est4n asociados con una menor esperanza
de vida. En este estudio no se determinaron las causas de la mortalidad porque los gatos de edad avan-
zada suelen presentar multiples patologfas.

Secrecion de citoquinas
hacia el intersticio

Los resultados de este estudio se presentaron en un principio como resumen (abstract) y después inte-
gramente en el American College of Veterinary Internal Medicine (ACVIM) para el consenso del esta-
dio de proteinuria en el gato (Lees y col., 2005).

Es evidente que la reduccién del ndmero de nefronas funcionales en los gatos con ERC (y aumento de
la creatininemia) agrava la proteinuria. Estudios longitudinales sobre la progresién de la ERC felina
(Hardman y col., 2004) han confirmado este hecho. El aumento del CPC con la progresién de la enfer-
medad renal probablemente subestima la importancia de la hiperfiltracién. A medida que disminuye
el nimero de nefronas funcionales también disminuye la superficie que permite la pérdida de protei-
nas, de manera que se “compensa” la pérdida de proteinas. El consenso alcanzado por el ACVIM res-
pecto a la proteinuria de origen renal recomienda comenzar a tratar a gatos azotémicos cuando su CPC
sea mayor de 0.4. El tratamiento debe acompariarse de un estudio completo de los factores que pueden
causar o exacerbar la proteinuria y de una estricta vigilancia de la proteinuria para evaluar la eficacia
del tratamiento.

> Tratamiento de la proteinuria

Como la proteinuria parece ser un factor de riesgo importante en la disminucién de la esperanza de
vida del gato con ERC, parece 16gico prescribir un tratamiento orientado a reducir la proteinuria cuan-
do se presenta junto con la ERC. Un gato azotémico, sin signos de inflamacién en el del sedimento



urinario, pero cuyo CPC sea superior a 0,4 en 2 medidas consecutivas, necesita un tratamiento especi-
fico. El tratamiento m4s eficaz consiste en prescribir un IECA. El benazeprilo estd autorizado para su
uso en gatos en Europa. Experimentalmente permite reducir la presién glomerular en el gato (Brown y
col., 2001) y en un ensayo clinico controlado aleatorio y con doble ciego (Kingy col., 2006) se demos-
tré que en caso de ERC espontédnea, el benazeprilo disminufa el CPC.

Las recomendaciones nutricionales para disminuir la proteinuria incluyen:

® aporte proteico reducido, pero de proteinas de elevada calidad

¢ suplemento de 4cidos grasos poliinsaturados omega-3 para aumentar su proporcion respecto a los 4ci-
dos grasos omega-6.

> Restriccion del aporte proteico

La hemodindmica renal varfa con cada comida en funcién del contenido proteico, de forma que la fil-
tracién glomerular aumenta segiin la cantidad y la naturaleza de las protefnas consumidas. La restric-
cién del aporte de protefnas deberfa limitar esta respuesta de hiperfiltracién. La cuestién sobre la efi-
cacia de la reduccién del aporte proteico alimentario para controlar la proteinuria es un tema muy
controvertido, tanto en el perro como en el gato. En modelos de ratas experimentales (con reduccién
de la masa renal), esta estrategia permite limitar la proteinuria y ralentizar la degradacién de la funcién
renal, asf como la progresién de las lesiones renales (Brenner y col., 1982), de modo que se ha reco-
mendado también la restriccién proteica para otras especies. Se han realizado estudios similares en el
gato y los primeros resultados sugieren un efecto beneficioso de la restriccién proteica en el desarrollo
de lesién glomerular en el rifién remanente (Adams vy col., 1993; 1994). Sin embargo, en estos estu-
dios, los gatos que recibfan menos protefnas (2,7 g/kg/dfa) consumian también menos calorfas (56
keal/kg/dfa) que el grupo control, que consumfa mas protefnas (75 kcal/kg/dfa y 6,8 g /kg/dia). Ademds,
los gatos cuyo aporte proteico estaba limitado presentaron signos de malnutricién proteica con dismi-
nucién de la albuminemia al final del estudio. Un estudio posterior, permitié distinguir el efecto del
aporte calérico y el de la restriccién proteica. Las lesiones renales observadas eran claramente diferentes
y no se ha demostrado ningiin efecto beneficioso de la restriccién proteica (Finco y col., 1998).

En estos estudios, el modelo utilizado no permitfa considerar por separado el efecto de la dieta sobre la
pérdida de la funcién renal (medida por el deterioro progresivo de la tasa de filtracién glomerular)
durante los 12 meses de seguimiento postoperatorio. En el
estudio de Finco y col. (1998), apareci6 una leve proteinuria o
proteinuria lfmite en los gatos tras la intervencién renal (CPC:
0,24 - 0,27), mientras que antes de la intervencién no habfa
proteinuria (CPC: 0,06 a 0,08). No se observé ninguna dife-
rencia significativa del CPC entre los 4 grupos de gatos de este
estudio, considerdndose que la dieta no tiene efecto sobre el
CPC. El examen histolégico del rifién sano remanente reveld
sin embargo un efecto beneficioso de la disminucién del apor-
te calérico (pero no proteico) en la gravedad de las lesiones
intersticiales (pero no de las lesiones glomerulares). Los gatos
con un aporte caldrico menor recibieron 55 y 58 kcal/kg/dfa
mientras que el grupo que recibié un elevado aporte proteico
consumi6 71 a 73 kcal/kg/dfa. El consumo de proteina fue de
5,2-5,3 glkg/dfa para los individuos del grupo con una dieta
baja en protefnas frente a los 9 g/kg/dia del grupo con la dieta
més concentrada en protefnas.

Proporcién de animales vivos

SISTEMA DE CLASIFICACION
IRIS PARA LA PROTEINURIA

EN EL GATO

- CPC <0,2 se considera normal

- CPC entre 0,2 y 0,4 se considera
limite de proteinuria patolégica

- CPC> 0,4: se considera proteinuria

verdadera.

FIGURA 20 — CURVAS DE ESPERANZA DE VIDA QUE MUESTRAN EL EFECTO
DEL CPC Y LA MORTALIDAD EN GATOS cON ERC
Syme y col., ] Vet Intern Med 2006
reproduccién autorizada por Blackwell Publishing

CPC

<0,2
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Las diferencias entre los resultados de estos dos estudios son 0 — -
sorprendentes y ampliamente comentadas por Finco y col.
(1998), quienes destacan los puntos siguientes:

- la fuente de protefnas no fue la misma en los dos estudios,
tratdndose principalmente de proteinas de origen animal en
el estudio de Adams y col. (1994) y vegetal en el estudio de
Finco y col. (1998) verdadera (> 0,4).

L]

Esperanza de vida (dias)

Los datos se han clasificado en funcién de la clasificacion IRIS : ausencia
de proteinuria (< 0,2), proteinuria limite (de 0,2 a 0,4) y proteinuria
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- el aporte de potasio fue menor en el estudio de Adams y col. (1994) (los gatos que recibieron la dieta
con un contenido elevado de proteinas desarrollaron una hipopotasemia)

- en el estudio de Adams y col. (1994), la contribucién de los lipidos al total del aporte energético fue
de mayor relevancia.

A partir de estos dos tinicos estudios es dificil ofrecer recomendaciones nutricionales aplicables a todos
los gatos con ERC de estadio II o I1I. Para limitar la proteinuria y posiblemente ralentizar la progresién
de las lesiones renales consecutivas (véanse los mecanismos fisiopatolégicos explicados anteriormen-
te), parece apropiado reducir el aporte de protefnas de origen animal. La mayorfa de las dietas renales
concebidas para limitar el aporte de fésforo deben restringir también las protefnas de origen animal.
Alin no se ha estudiado en el gato la restriccién de proteina per se, sin que se modifiquen otros com-
ponentes de la dieta con relacién a un alimento de mantenimiento. Por extrapolacién de los resulta-
dos procedentes de otras especies, los gatos con una hemodindmica renal ms susceptible de benefi-
ciarse de una restriccién proteica son los que presentan una proteinuria relativamente marcada (CPC
>1,0).

3 - Tratamiento nutricional

> Suplementacion de acidos grasos poliinsaturados omega-3

Los lipidos contenidos en el alimento influyen en importantes pardmetros, como la concentracién
plasmdtica de colesterol y la estructura de las membranas celulares. En las personas, la hipercolestero-
lemia y la hipertrigliceridemia son factores de riesgo de enfermedades cardiovasculares y renales. No
parece que éste sea el caso del gato, en parte porque posee poca cantidad de lipoproteinas de baja den-
sidad (LDL). Las LDL en su forma oxidada, son las particulas que estén implicadas en la progresién de
las enfermedades cardiovasculares y renales en el hombre.

Sin embargo, en el perro, y posiblemente en el gato, se podria alterar la estructura de las membranas
celulares mediante la alimentacién, especialmente modificando el tipo de 4cidos grasos poliinsatura-
dos (AGPI). En el perro la modificacion dietética mejor estudiada es la que afecta al cociente entre
AGPI omega-6 (aceites vegetales) y omega-3 (aceites de pescado). Los dcidos grasos omega-6 y omega-
3 se incorporan a los fosfolipidos de las membranas celulares como precursores de algunos eicosanoides
como la prostaglandina E, y el tromboxano A, importantes para la vascularizacion renal. Existe la hipo-
tesis de que la modificacién del cociente omega-6/omega-3 podria modificar la hemodindmica renal y
proteger asf a los rifiones frente a los efectos secundarios del exceso de hiperfiltracién antes comenta-

Los gatos con mds probabilidad de Jo

beneficiarse del efecto de la restriccién
proteica sobre la hemodindmica renal

son los que se encuentran en estadio II
o I de ERC con una proteinuria ~ cional para servir como modelo de ERC. La administracién en este modelo, de una dieta de conteni-

relativamente elevada (CPC > 1,0).  do elevado en 4cidos grasos omega-3, disminuye la presién glomerular, reduce la proteinuria y ralenti-
za la progresién del deterioro de la tasa de filtracién glomerular (Brown vy col.,

1998). En cambio, en el mismo modelo de reduccién renal, la administracién de
una dieta de contenido elevado de 4cidos grasos omega-6 aumenta la presién glo-
merular, aumenta la proteinuria y acelera el deterioro de la tasa de filtracién glo-
merular (Brown y col., 2000). En estos estudios se emplearon niveles muy eleva-
dos de AGP], pero se confirmé asi el efecto de la relacién entre los dcidos grasos
omega-6 y omega-3. Para conseguir una relacién favorable entre estos 4cidos gra-
s0s, algunos alimentos formulados para perros con enfermedad renal se enrique-
cen con aceite de pescado. No existen datos de este tipo en el gato, cuyo meta-
bolismo de los AGPI es particular. Probablemente, para los gatos, es atn mas
importante aportar AGPI omega-3 (4cido eicosapentaenoico [EPA] y écido
docosahexaenoico [DHA]), porque los gatos presentan una deficiencia de
delta-6-desaturasa. Las dietas para gatos con enfermedad renal, tienen en
cuenta los posibles beneficios de la modificacién de los lipidos.

Esta hipGtesis se apoya en estudios realizados en perros con reduccién quirtrgica de la masa renal fun-




Una de estas dietas se utilizé en un estudio clinico controlado, aleatorio y doble ciego durante 2 afios
en gatos con enfermedad renal espontdnea. Respecto a la prevencién de crisis urémicas y mortalidad
asociada a la ERC en estadio II o III, los resultados fueron mejores con esta dieta que con un alimen-
to de mantenimiento convencional, durante los 2 afios de estudio (Ross y col., 2006). Sin embargo,
este efecto beneficioso no estaba acompafiado de una reduccién detectable del CPC. Como se discu-
ti¢ anteriormente, la dieta utilizada en este estudio se caracterizaba por su perfil lipidico, pero también
por una reduccioén proteica, de fésforo y sodio. Son necesarios ms estudios para determinar si un enri-
quecimiento en 4cidos grasos omega-3 limita con eficacia la proteinuria en el gato y su impacto sobre
la progresién de la ERC.

3 - Tratamiento nutricional

> Otras estrategias nutricionales para ralentizar
la progresion de la lesion renal

Las modificaciones nutricionales que se acaban de exponer se han tenido en cuenta cldsicamente en

las dietas para gatos con enfermedad renal. Sin embargo, en la actualidad existen otras vias de inves-

tigacién abiertas a partir de los resultados obtenidos en otras especies. La importancia de la disfuncién

de las células endoteliales en la progresién de la ERC en el ser humano ha suscitado un gran interés.

Las células endoteliales tapizan el sistema cardiovascular y producen un gran nimero de mediadores.

En un individuo sano, sus funciones son:

® ofrecer una superficie de resistencia a la trombosis

¢ inducir una vasodilatacién ténica de las células musculares lisas subyacentes para compensar la accién
de mediadores de la vasoconstriccién sintetizados localmente o presentes en la circulacion

® oponerse a la adherencia de los leucocitos y a su migracién en ausencia de un estimulo inflamatorio
principal

¢ inhibir la proliferacién inapropiada del mdsculo liso y fibroblastos.

En ciertos estados patolégicos, la disfuncién de las células endoteliales podrfa contribuir a la naturale-
za crénica y progresiva de la enfermedad (Figura 21). Podemos citar como ejemplos la insuficiencia
cardfaca congestiva, hipertensién, complicaciones cardiovasculares de la diabetes mellitus y las enfer-
medades renales. En el ser humano y en ciertos modelos experimentales de enfermedad renal crénica,
existen evidencias que respaldan el papel de la disfuncién de las células
endoteliales en la hipertensién sistémica, patologfa glomerular, proteinuria
progresiva, inflamacién intersticial tubular y fibrosis. En las personas, la
enfermedad renal crénica es un importante factor de riesgo de enfermedad
cardiovascular, y las complicaciones cardiovasculares son una frecuente
causa de fallecimiento.

FIGURA 21 - LESIONES MICROSCOPICAS CARACTERISTICAS
DE LA NEFRITIS TUBULOINTERSTICIAL CRONICA EN EL GATO

La disfuncién de las células endoteliales en la enfermedad renal puede deber-
se a una:
¢ dislipoproteinemia asociada a trastornos del metabolismo del colesterol
¢ actimulo de inhibidores de la enzima endotelial oxido nitrico sintasa (prin-
cipalmente la dimetilarginina asimétrica [DMAA]), como consecuencia
de la excrecién renal reducida de la DMAA y por el catabolismo reduci-
do por la dimetilarginina dimetilamino hidrolasa como consecuencia del
estrés oxidativo (Baylis, 2006)
® reduccién de la sintesis renal de L-arginina, aminodcido necesario para la
sintesis endotelial del éxido nitrico (NO)
* aumento del estrés oxidativo asociado a la ERC, provocando:
- reduccién de la biodisponibilidad del NO liberado por el endotelio Atrofia Contenido Fibrosis Infiltrado
- estimulacién de la produccién endotelial de mediadores profibréticos, pro- de las células tubular intersticial intersticial
e . . . . tubulares eosindfilo mononuclear
mitéticos y mediadores vasoconstrictores (por ejemplo, endotelina-1,
tromboxano A, y peréxido de hidrégeno). Lesiones microscdpicas caracteristicas de nefritis tibbulointersticial
crénica en el gato: infiltrado intersticial mononuclear, fibrosis intersticial
y atrofia de las células tubulares. El contenido tubular eosinofilico
sugiere la presencia de proteinuria compatible con la existencia de
lesiones glomerulares asociadas.

Unidad de Anatomia Patoldgica, Escuela Nacional de Veterinaria de Toulouse.
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Existen pocas publicaciones acerca de la importancia de
FiGURA 22 - ORIGEN DE LOS FLAVANOLES estos factores en la ERC del gato, pero hay datos publi-
cados (abstracts) que subrayan la importancia del estrés
oxidativo en el desarrollo de la enfermedad renal créni-
ca espontdnea en el gato (comunicacién personal:
Braun, 2000) y del actimulo de la DMAA en los esta-
dios II, Il y IV de la ERC (Jepson y col., 2008). Estos
datos indican una estrecha correlacién entre la concen-
tracion plasmatica de DMAA y de creatinina.

Flavonoides No flavonoides Existen varios enfoques dietéticos para corregir la dis-

Fo i funcién de las células endoteliales asociadas a la ERC.

f i Ninguno de estos enfoques se ha estudiado en el gato y

Flavonoles Flavanoles Elavitionas Antocianinas en la actualidad su aplicacién es especulativa. Algunos
i de estos enfoques dietéticos son:

® suplementar con L-arginina para estimular la produc-

Monoémeros: catequina, epicatequina, galato de epigalocatequina cién de NO y superar la inhibicién inducida por la

Oligémeros: procianidinas DMAA
Polimeros: taninos ¢ incorporar flavanoles (Figura 22), para favorecer la

produccién de NO por el endotelio y mejorar la salud
de las células endoteliales de manera general. Al atra-

Las principales fuentes de flavanoles son el cacao, la uva y, sobre todo, par los radicales libres, los flavanoles ejercen un efec-
el té verde, en el cual, de un 40 a 50% de sus flavanoles corresponde al galato to protector en las zonas de necrosis que aparecen en
de epigalocatequina, que es uno de los mds activos. los glomérulos a causa del fenémeno de alternancia

entre isquemia y reperfusién, debido a los trastornos
circulatorios que acompafian a la ERC. La accién
antihipertensora de los flavanoles combina varios
efectos:

- relajacién de las fibras musculares lisas (Duarte y col., 1993; Huang y col., 1998). Esta propiedad faci-
lita el aumento de la filtracién glomerular en la nefronas subsistentes cuando el tejido renal funcio-
nal ha disminuido;

- estimulacién de la produccién endégena de NO a partir de la arginina (Chevaux y col., 1999; Duar-
te y col., 2002). EI NO favorece la vasodilatacién local

- inhibicién de la enzima conversora de la angiotensina, que tiene un papel importante en la vaso-
constriccién (Hara y col., 1987; Cho y col., 1993)

® incorporar antioxidantes a la dieta (vitamina E, vitamina C, taurina, lutefna, licopeno, beta-carote-
no, etc.) para restablecer el equilibrio entre los pro- y anti-oxidantes y limitar las consecuencias del

estrés oxidativo en la ERC.

En Medicina Humana, se est4 investigando activamente para encontrar medidas que controlen la dis-
funcién de las células endoteliales, algunas de las medidas que se acaban de mencionar han resultado
interesantes. La disfuncién de las células endoteliales complica claramente tanto los estadios iniciales
como terminales de la ERC, en los que la terapia de sustitucién es necesaria y las complicaciones car-
diovasculares son la principal causa de morbilidad y mortalidad. Todavia queda por determinar si estas
medidas son beneficiosas en el caso de los gatos con ERC y en qué estadio deberfan aplicarse.

» Papel de la fibra

Recientemente se recomienda para el tratamiento dietético de la ERC las fibras fermentables. Se supo-
ne que representan una fuente de carbohidratos para las bacterias gastrointestinales que utilizan la urea
como fuente de nitrégeno para su crecimiento. Como la excrecién de nitrégeno en las heces aumenta
en funcién de la masa bacteriana, se ha supuesto que un aumento de la masa bacteriana puede contri-
buir a reducir la uremia. Sin embargo, las toxinas urémicas cldsicas, al contrario que el BUN, tienen
un tamafio molecular demasiado grande para atravesar facilmente las barreras de las membranas. Por
lo tanto, es poco probable que las bacterias utilicen estas toxinas para cubrir sus necesidades de nitré-
geno. Pero si que es cierto que las fibras fermentables pueden contribuir a regular los trastornos diges-
tivos que acompafian a una ERC.
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» Resumen

En la seccién 4 de este capitulo se han comentado las medidas nutricionales més frecuentes que se
incluyen en las dietas renales y se ha debatido el interés de su aplicacién en el estadio Il y al inicio del
estadio Il de la ERC. La necesidad de un tratamiento dietético antes de la aparicién de los signos cli-
nicos ligados al sindrome urémico es controvertida. En la clinica, el objetivo terapéutico principal en
este tipo de pacientes es ralentizar la progresién de la ERC hacia los estadios IV y posteriores. Los prin-
cipios nutricionales que deben respetarse son los siguientes:

¢ limitar el aporte de fésforo

e limitar el aporte de sodio

¢ suplementar el aporte de potasio

¢ limitar el aporte proteico y modificar la composicién de los lipidos del alimento.

Se ha demostrado que cada una de estas medidas ralentiza con eficacia la progresién de la lesién renal.

En dos pruebas prospectivas en las que se emplearon dietas asi formuladas se demostré claramente que
podian ser beneficiosas en los estadios 11 y III de la ERC para disminuir la mortalidad (Elliott vy col.,
2000), la aparicién de crisis urémicas o fallo total renal (Ross y col., 2006). Aunque en estos dos estu-
dios las dietas utilizadas inclufan la combinacién de las medidas citadas y no es posible concluir con
precisién sobre los beneficios, st que es evidente la necesidad de incluir estas modificaciones dietéticas
en los estadios II y III de la ERC en el gato.

4 - Tratar al paciente urémico [fase final
del estadio lll/estadio IV de ERC]

En esta seccién se discute el uso de dietas renales y suplementos nutricionales o aditivos en el trata-
miento del sindrome urémico (que se desarrolla al final del estadio III y en el estadio IV de la ERC).
La esperanza de vida media de un gato urémico es de aproximadamente 8 meses (Figura 23), pero segtin
nuestra expetiencia, a menudo es mucho menor en los gatos que llegan a la consulta por primera vez
durante una crisis urémica. En este estadio, el objetivo terapéutico prioritario consiste en mejorar la
calidad de vida m4s que en intentar tratar los factores que influyen en la progresién de la ERC.

El estado clinico de los gatos urémicos es muy inestable y, por lo tanto, es importante prestar especial
atencién a:
1. el equilibrio hidrico: asegurando el aporte cualitativo y cuantitativo de

fluidos adecuados con el fin de restablecer el equilibrio hidrico, en par-

ticular si la funcién renal del gato se ha deteriorado stibitamente y pre- .
senta una crisis urémica FIGURA 23 - ESPERANZA DE VIDA DEL GATO UREMICO
(N = 28 gatos urémicos)

2. modificaciones lentas y progresivas de la dieta con una monitorizacién Segiin Eliott y Barber, 1998

estrecha para asegurarse de que el paciente estd respondiendo de la
forma deseada.

» Control de la uremia -
-
Los productos de desecho nitrogenados, cuando alcanzan un nivel eleva- — il
do, influyen sobre el apetito del animal y pueden provocar nduseas y vémi- Sf/ 2
tos por su efecto irritante sobre las mucosas. Cuando la urea plasmatica E =
supera los 30 mmol/l (84 mg/dl), se recomienda reducir el aporte proteico Z% o b
para limitar la uremia y ayudar al bienestar del gato. Es importante asegu- g& -
rar el suficiente aporte energético, controlando regularmente el peso y la 2 -
condicién corporal. La medida del CPC es ttil para evaluar de forma inde- E -
pendiente el efecto de la lesion renal sobre la urea plasmatica y para apre- =
ciar la respuesta a la restriccién proteica (disminucién de la produccién de :
residuos nitrogenados). En el perro, se han propuesto valores de referen- b e Lo = - -
cia en funcién del aporte proteico, pero no se ha publicado ningtin dato Tiempo (dias)

en el gato.
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© Jonathan Elliott

Figura 24 - Examen posmortem del rifion de un gato Persa de 6
aios eutanasiado en un estadio terminal de enfermedad renal.
El rifién presenta lesiones de enfermedad renal poliquistica.
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El incumplimiento del tratamiento por parte del propietario, la deshidratacién, hemorragias gastroin-
testinales o un estado hipermetabdélico (por ejemplo, una septicemia) pueden explicar cocientes muy
elevados. Los valores muy bajos son indicativos de un consumo alimentario insuficiente con una mal-
nutricién proteico-calérica que obliga al organismo a consumir sus propias protefnas como fuente de
energfa. Si esta situacién persiste cierto tiempo, el animal adelgaza mucho y presenta signos de pérdi-
da de masa muscular. Tal estado puede estar provocado por falta de palatabilidad del alimento, lo que
implica un menor consumo. En este caso, es intil obligar al gato y hay que buscar una solucién alter-
nativa. Quiz4 sea necesario ofrecer diferentes alimentos al gato para seleccionar el que m4s le guste.

El sindrome urémico suele venir acompafiado de lesiones bucales, géstricas e intestinales que provocan
vémitos, diarreas y anorexia. Puede ser 1til incorporar una fuente de aluminato silico de sodio en la
dieta para proteger la mucosa digestiva (Droy y col., 1985).

En el estadio mas avanzado de la ERC (final del estadio IV) (Figura 24), se corre el riesgo de que el
apetito del gato sea tan escaso que resulte inevitable la malnutricién proteico-calérica, a menos que se
alimente al animal por sonda enteral (véase el capitulo 14, Cuidados Intensivos). Los propietarios pue-
den considerar inaceptable este tratamiento y preferir la eutanasia.

Ciertas dietas renales, adem4s de la restriccién proteica para limitar la formacién de residuos nitroge-
nados, también incluyen fibras alimentarias no digestibles capaces de fijar los residuos nitrogenados
para estimular su eliminacién por via gastrointestinal. La literatura cientfica no ofrece datos objetivos
que demuestren la eficacia de esta medida para disminuir la uremia y el interés clinico que presenta en
el estadio IV de la ERC.

El estrefiimiento es un problema frecuente en los gatos de edad avanzada con ERC grave, que proba-

blemente es consecuencia de la combinacién de varios factores:

¢ deshidratacién, que provoca la produccién de heces duras y de poco volumen

¢ debilidad muscular y disminucién de la motilidad gastrointestinal, agravada por la hipopotasemia

® reticencia a defecar, a causa del dolor provocado por la posicién adoptada para evacuar (artrosis, dolor
6seo a causa de una osteodistrofia renal)

o efecto secundario de dosis elevadas de quelantes intestinales de fésforo

o efecto de los bloqueantes de canales de calcio como agentes antihipertensores sobre la motilidad gas-
trointestinal.

El estrefiimiento puede ser el origen de un circulo vicioso: disminucién del apetito y del consumo de
alimento, que conduce a una menor motilidad gastrointestinal y a un agravamiento del desequilibrio
del potasio. En caso de ERC en estadio IV, hay que buscar dietas que favorezcan la conservacién de la
motilidad gastrointestinal y que induzcan la formacién de heces blandas pero
con forma.

» Manejo de la acidosis metabdlica
y de la hipopotasemia

En general, los signos de acidosis metabdlica se evidencian en las pruebas de
laboratorio, en el estadio III avanzado e inicio del estadio IV de la enfermedad
renal. La prevalencia de la acidosis metabélica es del 15 % en el estadio 111
(3/20) y del 52,6 % en el estadio IV (10/19) (Elliott y col., 2003a). Esto sugie-
re que en los estadios mds precoces de la ERC, los gatos son capaces de excre-
tar el 4cido ingerido o que el organismo contrarresta los pequefios desequili-
brios entre ingesta y excrecién, de modo que no es posible detectar una modi-
ficacién significativa de la concentracién plasmatica de bicarbonatos. El lugar
donde es mas probable que se produzca el tamponamiento del 4cido es el hueso,
mediante liberacién de calcio. Este hecho puede empeorar la osteodistrofia
renal y favorecer la mineralizacién de los tejidos blandos (Leemann y col.,

2003).



La contribucién de la acidosis metabdlica a la patologfa ésea asociada a la ERC es bien conocida en
Medicina Humana, pero atn no ha sido objeto de estudio en el gato. En efecto, en un estudio longi-
tudinal llevado a cabo en gatos con ERC, no pudo definirse la incidencia de la acidosis metabélica
antes de que los gatos en estadio II evolucionaran hacia el estadio III/IV (Elliott y col., 2003b). Falta
por confirmar la ventaja de administrar un suplemento alcalinizante antes de que la acidosis metabé-
lica sea detectable. En cualquier caso, la administracién de gluconato potdsico durante 3 meses no
demostré ningidn efecto notable sobre la renovacién de las células éseas (medida a través de los mar-
cadores bioquimicos de la sintesis y degradacién 6seas) (datos no publicados). En cambio, en un esta-
dio de ERC avanzada es indiscutible que deben tomarse medidas para tratar la acidosis metabdlica.

La acidosis metabélica requiere un tratamiento alcalinizante por via oral (Tabla 7). El seguimiento de
la respuesta al tratamiento puede llevarse a cabo mediante mediciones seriadas de la concentracién
plasmética de bicarbonato, que, idealmente, debe estar comprendida dentro de los limites fisiol6gicos.

La eleccién del agente alcalinizante se realiza en funcién de varios pardmetros: su palatabilidad para el
animal, la presencia de hipertensién (en cuyo caso, los suplementos de sodio estdn contraindicados),
hipopotasemia (para la cual las sales de potasio estdn recomendadas) e hiperfosfatemia. En este dltimo
caso pueden prescribirse sales de calcio por su capacidad para fijar el fésforo (a condicién de que no
provoquen una hipercalcemia).

La acidosis metabdlica aumenta el riesgo de hipopotasemia. En respuesta a la acidosis, el potasio tien-
de a salir de las células y se elimina por via urinaria. Ademss, la acidosis puede estar ligada a una dis-
minucién del consumo de alimento y a vémitos, dos situaciones en las que aumentan las pérdidas de
potasio. Como se ha descrito antes, en estos casos est indicado un tratamiento con gluconato de pota-
sio o citrato de potasio. La utilizacién de inhibidores de la bomba de protones, como la famotidina (2,5
mg/gato una vez al dfa), también puede mejorar el apetito al disminuir la acidez géstrica. En la ERC,
aparece una hiperacidez en respuesta a la hipergastrinemia (Goldstein y col., 1998) secundaria a la dis-
minucién del aclaramiento renal de la gastrina.

» Manejo de la hiperfosfatemia

El nivel necesario de restriccién del fésforo alimentario para disminuir la fosfatemia hasta los niveles
deseados depende de la gravedad de la enfermedad renal. En un estadio 111/IV, es poco probable que
una dieta renal sea suficiente para lograr el objetivo y puede que sea ttil recurrir a quelantes intesti-
nales del fésforo para reducir la fosfatemia por debajo de 1,9 mmol/l (5,88 mg/dl) (Tabla 8). Es impor-
tante saber que los quelantes del fésforo interaccionan con el alimento y que, por tanto, deben admi-
nistrarse junto con la comida para obtener una eficacia maxima. En cambio, a veces pueden alterar la
palatabilidad del alimento.

A continuacién se presentan algunas recomendaciones generales sobre la posologfa adecuada de los

quelantes del fésforo:

® comenzar con dosis de 30 a 60 mg/kg

® preferir las preparaciones en polvo o granulados que pueden mezclarse, mejor que los liquidos o los
geles los cuales afectan mds a la palatabilidad del alimento

* mezclar el quelante con el alimento

* medir la fosfatemia cada 4 semanas

* aumentar la dosis segdn la respuesta (doblando hasta la dosis maxima tolerada) y volver a evaluar su
efecto

® tener en cuenta que los quelantes que contienen aluminio pueden provocar microcitosis, debilidad
muscular y encefalopatfa

* no dudar en aumentar las dosis de quelantes en caso de que la ingesta de alimento sea insuficiente
(0 cuando el alimento sea relativamente rico en fésforo) y cuando la ERC esté en un estadio avan-
zado

® dosis elevadas pueden provocar estrefiimiento, con independencia de cual sea el quelante escogido

* controlar la concentracién plasmatica del calcio para evitar una hipercalcemia, en particular si los
quelantes del fésforo contienen calcio.
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FIGURA 25 - RADIOGRAFIiAS DE UN GATO
coN ERC SEVERA E HIPERPARATIROIDISMO

A medida que la ERC progresa, cada vez es m4s dificil controlar la fosfa-
temia y mantener el suficiente aporte energético. La colocacién de una

RENAL SECUNDARIO MARCADO sonda de gastrostomfa para administrar la alimentacién mezclada con los
Reproducido de Barber (1999) quelantes del fésforo permite un mejor control del fésforo plasmético. La

© PJ. Barber

Radiografia lateral Vista antero-proximal

del hiimero proximal

hiperfosfatemia marcada afecta a la calidad de vida del gato agravando la
osteodistrofia renal secundaria, que se evidencia radiolégicamente (Figu-
ra 25). El depésito de calcio y de fésforo en las paredes vasculares aumen-
ta el riesgo de complicaciones cardiovasculares de la ERC en el hombre y
es interesante observar que cerca del 20% de la mortalidad en el gato con
ERC est4 relacionada con problemas cardiovasculares (Figura 26, datos
procedentes de casos publicados por Elliott 7y col., 2000).

» Prevencion de la anorexia y de la
pérdida de masa corporal

Es necesario asegurar el suficiente aporte energético para prevenir el cata-
bolismo de las protefnas endégenas, provocando la malnutricién y empeo-
ramiento de la azotemia. Los gatos necesitan de 50 a 60 kcal/kg/dfa. El
aporte energético debe adaptarse a las necesidades del animal en funcién
de la puntuacién de la condicién corporal obtenida y peso corporal.

Los carbohidratos y las grasas son fuentes no proteicas de energfa. Las gra-

de la tibia sas aportan por gramo casi el doble de energfa que los carbohidratos. Por

lo tanto, aumentan la densidad energética de la dieta, permitiendo cubrir

Obsérvense las lesiones quisticas en ambos huesos largos, las necesidades energéticas con una cantidad m4s pequefia de alimento. Si

con adelgazamiento de la cortical.

FIGURA 26 - CAUSAS DE MUERTE
EN 50 GATOS TRAS SER
DIAGNOSTICADOS DE ERC
eN EsTADIO Il Y LI

Fallo renal
® Enfermedad cardiovascular
“ Neoplasias

Otras causas

12% = . 54 %

15 %
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se reduce la racién, el estémago se distiende menos, el animal sufre menos
nauseas y tiende a vomitar menos.

La eficacia del tratamiento nutricional renal depende de si el animal recibe (inicamente su dieta de
forma regular. La dieta debe ser lo suficientemente palatable, para que el gato no la rechace. Una
concentracién energética elevada y una excelente digestibilidad son indispensables para mantener un
aporte nutricional adecuado (Figura 27).

En los estadios terminales de la ERC, el mantenimiento de peso y de la condicién corporal mediante
un aporte caldrico suficiente se vuelve esencial, ya que el gato pierde el apetito. El apetito puede esti-
mularse afiadiendo aromas (existen productos disponibles en el mercado) a la dieta.Para mantener un
consumo alimentario suficiente, a veces es til calentar el alimento y ofrecerlo en pequefias cantidades,
de forma muy regular. En un estadio atin més avanzado de la ERC, cuando el animal ya no se alimen-
ta lo suficiente, puede que sea necesario dar suplementos vitaminicos, en particular vitaminas hidro-
solubles (B y C) porque las pérdidas urinarias de estos elementos pueden ser superiores a su aporte. Las
deficiencias vitamfnicas por ERC no estdn documentadas, pero la concentracién de vitaminas hidro-
solubles aumenta claramente en muchas dietas renales, con respecto a los alimentos de mantenimien-
to convencionales.



Conclusion

La nutricién desempefia un importante papel en el tratamiento de la ERC
en el gato. Es importante que esté adaptada a las necesidades del animal,
asf como comprender los objetivos del tratamiento nutricional en los dife-
rentes estadios de la enfermedad.

® En los estadios II y I11, las dietas para la ERC son beneficiosas porque
permiten aumentar la esperanza de vida limitando las crisis urémicas.
Entre los principios terapéuticos se destaca:

- la limitacién del aporte de fésforo, que previene el riesgo de retencién
anémala del fésforo y ralentiza la progresion de las lesiones renales indu-
cidas por la nefrocalcinosis

- la reduccién del aporte proteico, que limita la hiperfiltracién y la pro-
teinuria cuando ésta es notable

- los efectos beneficiosos de un aporte complementario de AGPI omega-
3, que todavia deben ser objeto de estudio en el gato

- un suplemento de potasio, necesario en los gatos con hipopotasemia. No
obstante, no se ha detectado ningdn beneficio cuando la potasemia es normal

- todavia queda por determinar la ventaja de la reduccién del aporte de sodio
control de la presién arterial.

FiGURA 27 - CONDICION CORPORAL Y ESPERANZA DE
VIDA DEL GATO
De Doria-Rose y Scarlett, 2000

== Condicion corporal 6ptima (n = 878)
Gatos delgados (n = 222)
== (Gatos caquécticos (n = 38)
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® En el estadio 11l avanzado y en el estadio IV de la ERC, la dieta especifica renal es dtil para mejo-
rar la calidad de vida del gato que entra en fase urémica. Entre los principios importantes del trata-

miento nutricional en este estadio, podemos citar:

- la limitacién del aporte proteico para reducir la acumulacién de residuos nitrogenados, en particular
cuando la uremia supera los 30 mmol/l (84 mg/dl). Hay que tener en cuenta el origen de las protei-
nas. Las protefnas muy digestibles limitan la liberacién de subproductos en la sangre

- la inclusién de nutrientes que permanecen en el tracto gastrointestinal y fijan la urea y otros subpro-

ductos nitrogenados

- los complementos alcalinizantes para tratar la acidosis metabélica que contribuye a la osteodistrofia

renal secundaria, a la falta de apetito y al malestar del animal

- los suplementos de potasio segdn las necesidades del animal para tratar la hipopotasemia, que agrava

la falta de apetito, debilidad muscular y malestar general

- la reduccién de la biodisponibilidad del fésforo alimentario mediante el uso de quelantes intestinales
de fésforo para limitar los efectos extrarrenales de la hiperfosfatemia y del hiperparatiroidismo, en par-
ticular, la osteodistrofia renal y la calcificacién vascular, que afectan a la calidad de vida del animal.

TABLA 8 - QUELANTES DE FOSFORO ACTUALMENTE DISPONIBLES

TABLA 7 — ALCALINIZANTES

e Carbonato de aluminio
¢ Hidroxido de aluminio

* Bicarbonato de sodio * Oxido de a|up1i_ni0 o
* Citrato potésico e Carbonato caIC|.c0 (+/-Chitosan)
e Carbonato célcico e Acetato de calcio

o Carbonato de lantano

e Clorhidrato de Sevelamer (hidrogel de clorhidrato de polialilamina)

Recientemente se ha realizado una prueba de palatabilidad de un quelante

La dosis de 1 a 3 mEq de alcalinizante por kg al a base de lantano, que se une al fosforo intestinal, cuando se mezcla con alimentos

dia suele ser eficaz. Los animales con trastornos de mantenimiento para gatos (Schmidt y col., 2006) y para perros (Spiecker-Hauser y Schmidt,
de la acidificacion tubular pueden necesitar dosis 2006). Este producto parece aceptable a razén de 3 g/kg de alimento (peso bruto) y, en el
sensiblemente mayores (3 a 9 mEq/kg/dia). gato sano, aumenta la cantidad de fésforo excretado en las heces, que pasan de 30,7 +

10,4 mg/dia a 66,7 + 21,0 mg/dia. Queda por determinar la eficacia y la tolerancia de este

producto en el gato con ERC.
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Preqguntas mas frecuentes

Preguntas mas frecuentes sobre el tratamiento nutricional
de la enfermedad renal crénica felina

(La enfermedad renal crénica (ERC)
constituye una entidad tnica?

{Por qué la enfermedad renal crénica
es tan frecuente en los gatos de edad
avanzada?

{Por qué la composicién de la orina
es tan variable?

{Cémo puedo identificar a los
animales con ERC en estadio I
(segan la IRIS) si no son azotémicos?

Si la ERC se encuentra en el estadio
II segiin la RIS, es frecuente que no
haya signos clinicos claros.

{Es necesario modificar la dieta

en este estadio?
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No. La enfermedad renal crénica es un sindrome que aparece como consecuencia de la pérdida de
tejido renal funcional. Muchos procesos patolégicos pueden desencadenar la pérdida de nefronas
(infecciosos, inmunoldgicos, degenerativos, neoplasicos, téxicos, congénitos, metabdlicos, heredi-
tarios).

Esta pérdida de tejido renal funcional (independientemente de la causa) desencadena una serie de
respuestas por parte de las nefronas funcionales restantes (mecanismos intrinsecos) y otros sistemas
corporales (mecanismos extrinsecos) que pueden agravar las lesiones de las neuronas sanas. Estas
respuestas son contraproducentes y deben tratarse, con independencia de la causa que desencade-

na la ERC.

La respuesta a esta cuestién no es del todo conocida. El rifién del gato est4 adaptado a la produc-
cién de orina muy concentrada que permite al animal vivir en un ambiente donde el agua escasee.
Es posible que la generacién de dicha orina tan concentrada provoque un "desgaste" de las nefro-
nas (200.000 por rifién al inicio) durante la vida del gato. Esto, junto con otras agresiones exter-
nas que afectan al rifién, hace que menos de un 25% de las nefronas sean funcionales al final de
la vida del gato. Los gatos comienzan pues a manifestar signos clinicos de ERC cuando envejecen.
Esta explicacién no es desde luego completa y se trata tinicamente de una hipétesis, ya que la razén
definitiva de la gran prevalencia de la ERC en el gato no se conoce atn.

El papel fisiolégico del rifién es controlar el equilibrio entre la ingesta de diferentes nutrientes
(agua, electrdlitos y minerales), las pérdidas extrarrenales y las necesidades para el crecimiento, lac-
tancia u otras actividades, conservando asf la homeostasis. Al variar la ingesta alimentaria e hidri-
ca de un dfa a otro también lo hace la composicién de la orina para que la composicién de los flui-
dos corporales permanezca estable y para mantener la homeostasis.

Es importante recordar que la clasificacién de la IRIS sélo se aplica a los animales diagnosticados
de ERC. En el estadio I, el diagndstico de enfermedad renal no se basa en la creatininemia eleva-
da, sino en otras anomalfas clfnicas/laboratoriales: anomalfa anatémica de los rifiones identificada
durante una exploracién clinica o mediante sistemas de diagndstico por la imagen y confirmada
por biopsia renal, la incapacidad persistente para concentrar la orina de manera eficaz al margen
de cualquier causa extrarrenal, la proteinuria persistente sin que una enfermedad extrarrenal parez-
ca ser la causa o cuando la creatininemia sigue siendo elevada en varias muestras diferentes (en los
limites definidos para el estadio I).

Los objetivos del tratamiento del paciente con ERC, cuando no se ha podido determinar la causa
subyacente de lesién renal, son los de mejorar la calidad de vida y ralentizar la progresién de la enfer-
medad hacia el estadio final. Existen datos que demuestran que los gatos con ERC esponténea y que
reciben una dieta especialmente formulada para esta indicacién tienen una mayor esperanza de vida
y una menor incidencia de crisis urémicas. Segiin ensayos clinicos prospectivos controlados, los gatos
que més se benefician de las dietas formuladas especialmente para disminuir la progresién de la enfer-
medad renal son los que se encuentran en estadio I o al inicio del estadio II1.



{Por qué las dietas son beneficiosas
para los gatos con enfermedad renal
crénica en estadio 117

{Qué podemos hacer si los gatos no
comen la dieta renal?

{Deben recibir todos los gatos
con enfermedad renal crénica
un suplemento oral de potasio?

{Por qué las dietas renales son mas
bajas en proteinas que los alimentos
de mantenimiento?

{Cudl es el indicador prondstico
mas fiable en el gato con ERC?

Segtin los ensayos clinicos realizados, las dietas renales presentan varias modificaciones con respec-
to a los alimentos de mantenimiento, y no es posible saber exactamente qué modificacién nutri-
cional en concreto es la més beneficiosa para cada estadio de la ERC. Es probable que parte de los
beneficios observados estén relacionados con la restriccién del f6sforo en el alimento, disminuyen-
do asf la sobrecarga corporal de fésforo.

La restriccién de f6sforo es importante para el tratamiento de los gatos con ERC. Los niveles de
fésforo pueden reducirse mediante la incorporacién, al alimento de mantenimiento, de un que-
lante del fésforo. De todas formas, siempre es més aconsejable que el gato reciba una dieta renal
especifica. Los efectos de los quelantes del fsforo pueden evaluarse midiendo la fosfatemia. La dosis
del quelante de fésforo mezclado con el alimento depende del estadio de la ERC y del contenido
en fésforo del alimento, siendo de 30 a 60 mg/kg al principio, aumentdndose progresivamente hasta
obtener el efecto deseado, es decir, que la fosfatemia sea inferior al umbral fijado (1,45 mmol/l o
45 mg/dl para un estadio II).

No. Esto no es necesario si el gato recibe una dieta no acidificante con un contenido de potasio
adaptado al gato adulto y si su potasemia permanece dentro de los limites fisioldgicos. Cerca del
20% de los gatos con ERC son hipopotasémicos en el momento del diagnéstico y necesitan un
suplemento de potasio por via oral. Estos gatos mejorardn su apetito y el nivel de actividad. Una
dieta correcta puede ayudarles a mantener su potasemia dentro de los limites fisiolégicos, en cuyo
caso no es necesario un suplemento oral. Los gatos con ERC cuya potasemia se encuentra dentro
de los limites normales y reciben suplementos de potasio por via oral excretardn mas potasio por
via urinaria para mantener la homeostasis.

En un principio se pensé que la restriccion proteica era ttil para disminuir la presién capilar glo-
merular y por lo tanto la hiperfiltracién asociada con la ingesta de alimento, particularmente si es
alto en protefnas. Sin embargo, aunque se ha demostrado claramente este hecho, en ratas con
enfermedad renal experimental, la extrapolacién a gatos y perros no se ha demostrado. En el esta-
dio I e inicio del III, la reduccién de las protefnas alimentarias es sélo una forma de reducir el f6s-
foro del alimento. El interés de la restriccién proteica en los estadios III (avanzado) y IV es el de
disminuir la formacién de residuos nitrogenados y, por lo tanto, reducir los signos clinicos asocia-
dos. Dicho beneficio en general no es evidente hasta que la uremia sea de 30 mmol/l (87 mg/dl).

La velocidad de progresién de la ERC felina es muy variable, de manera que para un mismo esta-
dio de la IRIS la esperanza de vida es variable. El pardmetro mas fiable, indicador del pronéstico
es la intensidad de la proteinuria en el momento del diagndstico. Si el CPC es constantemente
>0,4 (nétese que una leve proteinuria se considera normal en los gatos con ERC), el pronéstico es
malo y la esperanza de vida probablemente es muy inferior a la de gatos con un CPC <0,2. Los
gatos con un CPC> 0,4 tienen mas probabilidades de beneficiarse de un tratamiento antipro-
teindrico aunque atn son necesarios mds estudios clinicos prospectivos controlados para demos-
trarlo.
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La palabra fésforo significa etimolo-
gicamente “portador de luz”. Fue
descubierto en 1669 por un alquimis-
ta aleman, Hennig Brandt. Mediante
la evaporacion de la orina y la calci-
nacion del residuo, obtuvo fésforo en
forma de un gas que brillaba en la
oscuridad.

El fosforo forma parte de la composi-
cion de los huesos, en forma de fos-
fatos: el 86% del fosforo del organis-
mo se almacena en el esqueleto par-
ticipando en su estructura.

El fésforo también se integra en
moléculas como el ADN, ARN o fos-
folipidos de membrana. Constituye
también la parte activa de la molécu-
la adenosin-trifosfato (ATP), que

Informacion nutricional de Royal Canin

Centrandonos en:

el fosforo

almacena la energia de los organis-
mos Vivos, necesaria para su correcto
funcionamiento.

Cuando la tasa de filtracién glomeru-
lar (TFG) disminuye, el fosforo se acu-
mula en el organismo, que reacciona
aumentando la secreciéon de hormo-
na paratiroidea (PTH). Esta respuesta
permite en un principio mantener el
fésforo dentro de los limites nor-
males, pero provoca también la libe-
racién de fosfatos y de calcio a partir
de las reservas 6seas.

Con el tiempo, esta respuesta com-
pensatoria no basta para restablecer
la homeostasis. El fosforo y el calcio
acumulado provocan la mineraliza-
cion de tejidos blandos (rifidn,

corazén). En el caso del rindn, este
fenémeno acelera la pérdida de
nefronas funcionales.

Limitar el aporte de fésforo en la
dieta es vital, pero la dificultad reside
sobre todo en encontrar fuentes de
proteinas bajas en fésforo. Las protei-
nas animales mas utilizadas en los ali-
mentos para gatos son bastante ricas
en foésforo.Por ejemplo, las proteinas
de aves deshidratadas contienen del
1,6 al 2,5% de fésforo en base a la
materia seca. Las fuentes de protei-
nas vegetales (gluten de trigo o de
maiz, proteina de soja hidrolizada)
proporcionan una alternativa intere-
sante.

CONTENIDO DE FOSFORO DE VARIAS FUENTES DE PROTEINAS

Contenido:maximo: de fosforo
(g/100 g proteinas)

(Datos internos: Royal Canin)

El uso de ‘gluten de trigo, gluten de maiz y proteina de soja hidrolizada
permite aportar protemas de alta calidad reduciendo la ingesta de fésforo:
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Tratamiento y prevencion
de la enfermedad renal créonica felina

La composicion de la dieta es importan-
te para mantener la homeostasis en
gatos con enfermedad renal crénica
(ERC). Las recomendaciones respecto al
tratamiento nutricional deben adaptar-
se a cada animal segun los resultados cli-
nicos y laboratoriales. La ERC es una
enfermedad progresiva y, por lo tanto,
es necesario un seguimiento regular
para que el tratamiento sea eficaz.

Los objetivos de las principales modifica-
ciones nutricionales son:

- luchar contra la anorexia y mantener
un suficiente aporte energético

- evitar el hiperparatiroidismo renal
secundario controlando la hiperfosfa-
temia

- limitar la azotemia o la uremia
- evitar la hipopotasemia

- luchar contra el riesgo de acidosis
metabdlica

- reforzar las defensas antioxidantes.

Combatir la anorexia y
mantener un aporte
energético suficiente

La palatabilidad del alimento es un fac-
tor clave para estimular la ingesta y
favorecer el seguimiento y cumplimien-
to del tratamiento nutricional.

Un alimento alto en energia permite
reducir el volumen de las raciones, lo
que facilita la alimentacion del gato
con el apetito alterado por la enferme-
dad renal.

Prevenir el hiperparatiroidismo
renal secundario controlando
la hiperfosfatemia

El objetivo es limitar el contenido de
fosforo de la dieta a un nivel de 0,7 a 1,0
g/1000 kcal (sobre un 0,3-0,4 % en un
alimento seco de 4000 kcal /kg). Esta
restriccion permite duplicar la esperanza
de vida de gatos con enfermedad renal
(Ross y col., 2005). Si un nivel tan reduci-
do no permite estabilizar la fosfatemia
hasta la concentracion deseada (Figura
1), debe contemplarse el uso de que-
lantes de fésforo.

FIGURA 1 — TERAPIA BASADA EN LA MEDIDA
DE LA CONCENTRACION PLASMATICA DE FOSFATO
Segiin F. Hebert, 2008

Niveles de fosfatemia

%

ERC, estadio |
Valor umbral
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PO monitorizando la calcemia

BEY
ROYAL ChNIN

Limitar la azotemia
y/o uremia

Cuando la ERC provoca uremia, se reco-
mienda reducir el aporte proteico para
evitar que se afecte demasiado el bien-
estar del gato. Los valores de protei-
na/creatinina urinaria son Utiles para
apreciar la respuesta a la restriccion pro-
teica (disminucion de la produccién de
residuos nitrogenados).

También es importante proporcionar al
gato con enfermedad renal, acidos gra-
sos poliinsaturados omega-3 de cadena
larga (acido eicosapentaenoico [EPA] y
acido docosahexaenoico [DHA]). En el
perro con ERC, la administracion de una
dieta con aceite de pescado ralentiza la
progresién del deterioro de la TFG
(Brown y col., 2000).

Prevenir la acidosis metabo-
lica y la hipopotasemia

Para tratar la acidosis metabdlica es nece-
sario administrar un alcalinizante por via
oral. La acidosis metabdlica aumenta el
riesgo de hipopotasemia, y se recomien-
da emplear gluconato de potasio o citra-
to de potasio.

La prevencion de la acidosis metabélica y
de la hipopotasemia en el gato con ERC
implica evitar el uso de alimentos acidifi-
cantes y asegurar el aporte suficiente de
potasio. Cuando se administra la dieta
renal adecuada, el uso de suplementos de
potasio no es necesario .

Reforzar las defensas
antioxidantes

Las dietas que aportan vitamina E,
vitamina C, taurina, luteina, licopeno
o beta-caroteno ayudan a limitar el
estrés oxidativo que agrava las
lesiones de la ERC.

La dieta constituye la piedra angular
del tratamiento de la enfermedad
renal. En el gato, se ha demostrado
gue contribuye aumentando de mane-
ra significativa la esperanza de vida y
disminuyendo la progresién de la
enfermedad renal.
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