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Introduccion

El tratamiento dietético en los pacientes con insuficien-
cia renal cronica (IRC) es tradicionalmente la medida mas
efectiva para el adecuado control metabdlico a lo largo
de la progresion de la IRC. En ese sentido, desde hace
tiempo se conoce la importancia de reducir la ingesta de
determinadas sustancias de dificil eliminacion ?potasio,
fosforo) y la necesidad de determinados suplementos (cal-
cio, bicarbonto, etc.), aunque el interés principal se cen-
traba en la restriccion proteica de la dieta, puesto que
conseguia una apreciable reduccion de la sintomatologia
urémica en los pacientes que seguian este tipo de dieta’.

Sin embargo, pronto se comprob6 que el beneficio del
tratamiento ietético en la IRC no se reducia al mejor con-
trol metabdlico, sino que la dieta hipoproteica parecia ca-
paz de enlentecer el ritmo de progresion hacia la insufi-
ciencia renal terminal. Dada la singular importancia de re-
trasar el inicio de tratamiento sustitutorio en los pacien-
tes con IRC, esta posibilidad ha sido objeto de maltiples
investigaciones, y en la actualidad el nimero e importan-
cia de las evidencias acumuladas permite afirmar que la
restriccion de la ingesta proteica mejora la evolucion de
la IRC, retrasando el momento de inicio de hemodialisis.

En el presente articulo revisamos los efectos del aporte
y la restricion de proteinas sobre la funcion renal (glome-
rular y tubular) y aspectos hemodinamicos, metabdlicos y
hormonales, los posibles mecanismos implicados en la
modificacion de la progresion de la funcion renal, las
pruebas clinicas y experimentales que apoyan estas hip6-
tesis, asi como los principales problemas metodolégicos
para su interpretacion. Analizamos también otros factores
de la dieta que pueden estar implicados, mas o menos
directamente, en la progresion de la insuficiencia renal
cronica, y finalmente se aportan una serie de considera-
ciones para la aplicacion en la practica clinica de las me-
didas dietéticas recomendadas para reducir la progresion
de la IRC.
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Efecto de las proteinas de la dieta sobre funcion renal
y efectos metabélico-hormonales

Efecto del incremento del aporte proteico

¢ Efectos hemodinamicos agudos

Los efectos hemodinamicos renales de una carga agu-
da de proteinas estan intimamente relacionados con el
concepto de reserva de funcion renal (RFR), que se refie-
re habitualmente a la capacidad de aumentar la tasa de
filtrado glomerular (TFG) y de flujo plasmatico renal (FPR)
que existe en una situacion basal. Esta reserva puede ser
puesta de manifiesto mediante una carga oral de protei-
nas o mediante una infusion intravenosa de aminoacidos,
glucagon o dopamina. El incremento de la TFG inducido
por una perfusion de aminoacidos implica una serie de
pasos intermedios, incluyendo liberacion de glucagon (y
también de insulina) por el pancreas?, un paso hepatico
(estos efectos no aparecen con enfermedad hepatica)® y,
finalmente, secrecion en rindn de prostaglandinas vasocz-
latadoras, que inducen un descenso de las resistencias
vasculares renales, con aumento del FPR y con un incre-
mento paralelo de la TFG*.

Por lo tanto, la RFR supondria una capacidad de adap-
tar la funcion renal a la demanda de excrecion, que, en
condiciones fisiolégicas, depende en gran medida de la
ingesta proteica.

La sobrecarga oral de proteinas en pacientes con insu-
ficiencia renal cronica induce un aumento del FPR y TFG,
pero que depende de lo avanzado de la nefropatia; la ma-

oria de los autores®® encuentran descensos variables de
a RFR con el deterioro de la funcion renal, aunque algu-
nos estudios no encuentran esta disminucion, incluso con
IRC severa®6’7,

A nivel glomerular, los cambios hemodinamicos referi-
dos se traducen en un aumento de la presion de perfu-
sion glomerular con un incremento de la presion hidros-
tatica, que en los pacientes con algin grado de lesion glo-
merular se manifiesta como una elevacién de las protei-
nas filtradas y como una pérdida de la selectividad de las
mismas; en definitiva, se incrementa de forma significati-
va la proteinuria.

La intensidad de los cambios hemodindmicos induci-
dos por el aporte proteico también depende de la natu-
raleza de las proteinas aportadas, mucho mayor en las de



origen animal que en las vegetales, siendo las primeras
comparables a la infusion intravenosa de aminoécidos®.
Esto apoya el mayor efecto beneficioso en el aporte de
proteinas de origen vegetal en la dieta de pacientes con
[RC?10,

® Efectos hemodinamicos cronicos

El exceso de proteinas de la dieta durante largos pe-
tiodos puede incrementar el FPR y la TFG, requiriendo el
uso continuo de la reserva glomerular de la corteza exter-
na. En esta situacion puede apreciarse una pérdida de la
RFR, que indica que las nefronas estan funcionando a un
nivel maximo ™. Se ha sugerido que las situaciones que su-
ponen una exigencia permanente de RFR pueden inducir
un deterioro acelerado de la funcion renal 2, aunque no
esta suficientemente aclarado el significado de la medida
de RFR para predecir la evolucion de la funcién renal. Los
pacientes con IRC muy avanzada presentan menores au-
mentos de la TFG con el aporte proteico agudo; sin em-
bargo, en estos sujetos una dieta hiperproteica manteni-
da induce elevaciones significativas del TFG, que ademas
son independientes de la TFG que presentaba durante la
restriccion proteica®.

Con todo, no esta suficientemente probado que la die-
ta hiperproteica, por si sola, sea capaz de inducir una pro-
gresion acelerada de la lesion renal; incluso hay eviden-
cias experimentales en contra de este hecho™.

® Efectos tubulares

Una dieta con contenido rico en protefnas incrementa
marcadamente la reabsorcion de agua libre de solutos, lo
que supone una situacion de estimulacion cronica de la
concentracion de orina. Este estimulo de concentracion
urinaria se acompana de un aumento de la TFG y de cam-
bios hacia la hipertrofia renal ™. Por tanto, podria interpre-
tarse que los cambios inducidos por una dieta hiperpro-
teica se deben, al menos en parte, a una respuesta adap-
tativa del rifi6n al incremento de la actividad de concen-
tracién urinaria.

Se ha descrito que los IECA pueden modificar los cam-
bios sobre funcion tubular inducidos por proteinas y pre-
venir el aumento de la TFG™, por lo que estos efectos
pueden estar mediados por angiotensina Il.

También existen datos que apoyan un efecto del con-
tenido en proteina de la dieta sobre la excrecion tubular
de creatinina, potasio, fosfato, sulfato, calcio y acido neto,
siendo mayores con la dieta hiperproteica.

® Efectos hormonales

Como se ha descrito anteriormente, la dieta rica en
proteinas se acompana de un aumento de excrecién de
prostaglandinas renales E y F, alfa“.

Por otra parte, la dieta hiperproteica parece ser capaz
de activar el sistema renina-angiotensina® y que este me-
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canismo pudiera estar implicado en los efectos hemodi-
namicos descritos, especialmente en el efecto proteinri-
co del aporte proteico; esto se apoya en los resultados
de Laxton y cols. en estudios experimentales basados en
el uso de antagonistas de la angiotensina Il, que mejoran
la proteinuria y la permeabilidad glomerular en ratas con
dieta hiperproteica, mientras que apenas se benefician las
que tienen restriccion proteica”. Sin embargo, algunos
autores no encuentran modificaciones en la actividad re-
nina plasmatica (ARP) y en la aldosterona con la dieta hi-
perproteicaZ.

® Ffectos metabolicos

En condiciones de IRC, las dietas ricas en proteinas no
solo incrementan los niveles de urea, sino también au-
mentan la acumulacién de fosfatos, sulfatos y numerosas
aminas y acidos organicos, sustancias todas ellas que con-
tribuyen a la toxicidad urémica y a la acidosis metabolica
mas severas.

Efecto de la restriccién proteica

® Efectos hemodinamicos

La reduccion de proteinas en la dieta induce un au-
mento de la resistencia vascular renal 8, con un descenso
en el FPR y en la TFG™, sin modificaciones de la fraccién
de filtracion.

En situacién de IRC, los cambios inducidos por la res-
triccion de proteinas no se modifican, aunque pueden
verse afectados por el grado de insuficiencia, siendo mas
marcados en la IRC leve. En los pacientes con proteinu-
fia, la dieta hipoproteica induce un descenso apreciable
de la proteinuria. Este efecto es mas patente con albumi-
nuria severa (> 1,5 g/dia)®. También se aprecia una me-
joria en la selectividad de las proteinas filtradas* 2. La re-
duccion de la proteinuria se interpreta como un reflejo
del descenso de presion capilar glomerular.

® Efectos tubulares

La restriccion de proteinas de la dieta supone un des-
censo de la actividad de concentracion urinaria®. Este
efecto puede tener importancia en la reduccion de la pro-
gresion de la IRC, como lo apoya el estudio de Bankir y
cols., que demuestra que el aumento de la ingesta de
agua en ratas con IRC es capaz de inducir, sin otras mo-
dificaciones de la dieta, una reduccién de la osmolalidad
en orina, disminucion de la reabsorcion de agua libre y
reduccion de la proteinuria, la hipertension arterial, la hi-
pertrofia renal, la incidencia de glomerulosclerosis y de la
mortalidad 22.

® Efectos hormonales

La restriccion de las proteinas de la dieta puede redu-
cir la ARP en determinadas circunstancias. Por ello se con-
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sidera que el efecto deletéreo de la ingesta hiperproteica
sobre lesion renal puede residir, en parte, en la estimula-
cion de la angiotensina 11,

También mejora la tolerancia a la glucosa, al parecer
mediado por un aumento de la sensibilidad tisular a la in-
sulina®.

o Efectos metabolicos

Se han descrito los siguientes efectos metabolicos de
la restriccion de las proteinas de la dieta:

— Disminucion de la concentracion plasmatica de ni-
trogeno ureico, mejorando, por tanto, la severidad de la
uremia®, :

— Descenso en la oxidacion de aminoacidos y en la
degradacion de proteinas, junto con un aumento en la uti-
lizacibn de aminoacidos para sintesis de proteinas. Estos
mecanismos adaptativos se mantienen con normalidad
en el paciente urémico?; por lo tanto, la respuesta adap-
tativa a la restriccion a la ingesta proteica es una utiliza-
cion mas eficiente del nitrogeno metabolizado, con mas
aprovechamiento anabolico y menos nitrogeno excreta-
do como urea, lo que es esencial en pacientes con IRC?.

— Disminucion del consumo renal de oxigeno? y del
estrés oxidante renal?.

— Mejora la hiperlipidemia asociada a la IRC%.

— También se han descrito cambios en el sistema in-
mune, especialmente descenso en los niveles de C3¥%.

Mecanismos de progresion de la insuficiencia renal

El beneficio de la dieta hipoproteica sobre la progre-
sion de la IRC s6lo puede entenderse sobre las modiﬁca—
ciones de los mecanismos y factores implicados en la le-
sion renal y su evolucion.

La progresion del dario renal hacia la esclerosis no pue-
de atribuirse a una alteracién simple de la fisiologia glo-
merular, como lo sugieren la diversidad de etiologias de
lesion renal, la impredictibilidad del curso clinico y las
maltiples condiciones que pueden modificar su curso®.

En la progresion del dafio renal intervienen agentes o
situaciones lesivas para el epitelio glomerular o que indu-
cen a activacion de la matriz mesangial, asociandose a
una infiltracion y proliferacion celular en la matriz que con-
ducen hacia la esclerosis. Las diversas lesiones renales
pueden inducir un cambio en el microambiente glome-
rular, que una vez establecido conduce inexorablemente
hacia la pérdida de funcion, incluso aunque haya remiti-
do el estimulo lesivo3.

Existen dos modelos hemodinamicos que explican los
cambios hacia glomerulosclerosis después de una lesion
renal’":

1. La hiperperfusion e hiperfiltracion glomerular, en la
que los glomeérulos compensan la pérdida de masa renal
aumentando su flujo sanguineo y su tasa de filtracion. Es-
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tos cambios adaptativos conducen a la larga a lesion es-
tructural del glomérulo y finalmente a la esclerosis. Este
modelo se describe en los procesos en los que inicial-
mente hay poco o ningin dafio glomerular, pero si pér-
dida de parénquima funcionante: pielonefritis cronica, ne-
fritis intersticial, poliquistosis renal, rifién Gnico, etc.

2. En el segundo modelo, el dafo inicial ocurre pre-
dominantemente en el glomérulo, presentando como res-
puesta una vasoconstriccion con isquemia glomerular
subsecuente y tendencia a la menor filtracion. Posterior-
mente se ponen en marcha mecanismos que amplian la
lesion glomerular, conduciéndola hacia la esclerosis. Este
patron seria el caracteristico de las glomerulonefritis difu-
sas y de la nefroangiosclerosis hipertensiva, por ejemplo.

Los mecanismos complejos de la progresion de la le-
sion glomerular son, en cierta forma, independiente del
agente del insulto inicial y, por tanto, comunes a ambos
tipos de patrones hemodinamicos apuntados. La evolu-
cién, sin embargo, puede estar siempre matizada por la
persistencia o recurrencia de los procesos patologicos de
base. Estos mecanismos de progresion son:

— Alteracion de la biologia de las células intrinsecas
del glomérulo o persistencia de células infiltrantes activa-
das, que puede liberar factores de crecimiento o inflama-
torios.

— Acumulacién de macromoléculas en la matriz me-
sangjal con expansion de la misma.

— Alteraciones en la membrana basal molecular, con
aumento de permeabilidad y pérdida de la carga negati-
va que conduce a proteinuria.

— Coagulacion con obliteracion de capilares.

— Hipertrofia glomerular.

— Alteracion de la hemodinamica glomerular con ten-
dencia al aumento de la presion capilar.

— Otros factores que pueden afectar la lesion glome-
rular: la hipertension sistémica, la hiperlipidemia, la dieta
hiperproteica, etc.

Papel de la restriccion proteica en la progresion
de la IRC

El descenso de la ingesta proteica induce un descenso
de la presion capilar intraglomerular?', mediado por un
aumento de la resistencia vascular renal y una disminu-
cion del FPR y de la TFG con reduccion de la proteinuria
y aumento de la selectividad de las proteinas filtradas. Su-
pone también un aumento de la RFR.

Aunque el descenso de la presion hidraulica en el ca-
pilar glomerular parezca el principal mecanismo respon-
sable del enlentecimiento de la progresion de la lesion re-
nal y del deterioro de funcion renal inducido por la res-
triccion de proteinas de la dieta, existe una larga serie
de efectos biologicos de la restriccion proteica que actua-
rian por mecanismos no hemodinamicos, modulando los



factores que contribuyen a la hipertrofia renal y a la pro-
gresion de la esclerosis renal.
Estos efectos biologicos serian:

— Modulacién y reduccion de la activacion inmunoce-
lular, lo que disminuye la proliferacién celular e interfiere
con los factores mitogénicos y de crecimiento.

_— Bvitar la hipertrofia renal inducida por el estimulo
crénico de concentracion de orina (o aclaramiento de
agua libre)?.

— Disminucion de los niveles lipidicos 2.

— Inhibicion de la coagulacion intraglomerular.

— Disminucion de la produccion de tromboxano (va-
soconstrictor glomerular) %,

— Correccion de la lesion urémica celular®.

~ Descenso en la formacion de radicales libres?.

El efecto de la dieta hipoproteica depende en gran par-
te de la nefropatia de base’2 parece tener su maxima efi-
cacia en los procesos no glomerulares (enfermedades tu-
bulointersticiales), mediado por la correccién de la hiper-
perfusion en la masa renal funcionante, siendo mucho
menor en las glomerulonefritis cronicas o en la nefroan-
giosclerosis hipertensiva, y en este caso se correlaciona
de forma muy importante con el descenso de la protei-
nuria. Es importante la capacidad del lecho vascular renal
de reaccionar a la restriccion proteica para obtener un
efecto beneficioso. De hecho, solo los pacientes cuya he-
modinamica renal responde a los cambios agudos de
aporte proteico se benefician claramente de la restriccion
proteica cronica’®. Estos datos indican que la reduccién
de la presion glomerular es el mecanismo de mayor im-
portancia de los descritos y que, por tanto, los procesos
en los que la hiperperfusion e hiperfiltracion glomerular
son el principal mecanismo patogénico implicado, el be-
neficio de la restriccion proteica es mucho mas evidente;
mientras que en procesos glomerulares primarios con le-
sion glomerular difusa o en nefroangjosclerosis hiperten-
siva con lesion isquémica vascular el beneficio hemodi-
namico es dudoso y posiblemente sean los efectos bio-
logicos los que permitan reducir la progresion de la le-

sion renal, aunque de forma menos efectiva que en el mo- -

delo de hiperfiltracion32,

Otros factores dietéticos implicados en la progresion
de la IRC

Fosforo

En realidad, la restriccion de las proteinas de la dieta,
aunque tiene como objeto principal la disminucion de la
ingesta de nitrogeno, implica también una reduccién en
el fosforo aportado. El descenso de los niveles de fosforo
aportado tiene indudables beneficios en la IRC y puede
ser un factor mas en los efectos favorables de la dieta hi-
poproteica. Sin embargo, la baja ingesta de fosforo pue-
de mejorar per se la evolucion de la IRC. Existen eviden-
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cias experimentales-3 de que la restriccion del fosforo
de la dieta (mediante el uso de quelantes) puede enlen-
tecer la progresion de la IRC de una forma independien-
te de la restriccion proteica. Aunque el efecto renopro-
tector de la restriccion del fosforo parece sinérgico con el
de la dieta hipoproteica, los mecanismos implicados pa-
recen estar mediados a través de una menor incidencia
de nefrocalcinosis, ya por el descenso del fosforo sérico
o por el control derhiperparatiroidismo secundario’.

Lipidos

Recientemente se ha implicado la hiperlipidemia como
un factor contribuyente al desarrollo de lesion renal, aun-
que la evidencia del papel de los lipidos en la progresion
de la insuficiencia renal no es clara™. Tampoco en pa-
cientes que realizan una restriccion proteica en la dieta
de forma prolongada se ha podido determinar si las mo-
dificaciones lipidicas influyen en la evolucion de la
IRC3.,

La dieta con restriccion proteica parece ser efectiva en
reducir la hiperlipoproteinemia frecuentemente asociada
a la IRC, incluso después de afos de tratamiento dietéti-
o y a pesar de la progresion de la IRC%, Mas ain, este
régimen dietético tiene un efecto favorable sobre la com-
posicion de los lipidos de la membrana eritrocitaria (ma-
yor porcentaje de acidos grasos poliinsaturados) cuando
se compara con pacientes de dieta libre®,

El aporte de acido linoleico tiene un efecto renopro-
tector aditivo a la dieta hipoproteica, posiblemente me-
diado por el aumento de produccion de prostaglandina
renal E 8.

Otros

® Sal

El estricto cumplimiento de las medidas dietéticas se
acompana generalmente de mejor observancia en la res-
triccion de la sal habitualmente recomendada a estos en-
fermos, lo que puede influir, a través de reducciones de
la presion arterial, que tiene un efecto deletéreo sobre la
funcion renal, en la progresion de la IRC*.

® Calorias

Por otra parte, las dietas hipoproteicas suponen en la
practica un marcado descenso en la ingesta de alimen-
tos, y se ha observado que la restriccion de calorias pura,
sin restriccion de proteinas y fosforo, también enlentece
la progresion de la IRC, aunque se acomparia de desnu-
tricion manifiesta*.

Todos estos factores dietéticos posiblemente juegan un
papel en la progresion de la IRC. La importancia relativa
de cada factor varia dependiendo de la patogénesis, es-
tadio y mecanismo de progresién de la enfermedad.
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Beneficios sobre la progresion de la IRC con la
reduccion de las proteinas de la dieta

Los programas de tratamiento sustitutorio de la funcion
renal suponen hoy en dia una considerable carga socio-
economica; por ello las terapias que pueden modificar la
evolucion de la IRC hacia la insuficiencia terminal despier-
tan un vivo interés entre clinicos e investigadores. Entre
esas terapias, la dieta hipoproteica es posiblemente una
de las que haya acumulado mas estudios en los ultimos
anos.

Aunque es cierto que una parte de los estudios sobre
este aspecto adolecen de algunos defectos metodologi-
cos, que desarrollaremos mas adelante, existe un gran nu-
mero de ensayos experimentales*™5 y clinicos *¢' que en-
cuentran un efecto beneficioso de la restriccion proteica
en la progresion de la IRC, realizados con enfoques y pau-
tas diferentes, que aportan suficientes evidencias sobre
este hecho.

Un reciente estudio de Fouque y cols.®2 mediante me-
taanalisis de ensayos estrictamente seleccionados, entre
los que valoran el beneficio de la restriccion proteica
como retraso del inicio de hemodidlisis, demuestra unos
resultados claramente favorables.

Existen evidencias adicionales del beneficio de la dieta
hipoproteica en estudios dedicados especificamente a la
nefropatia diabética®7!.

Muchos de los trabajos que encuentran una modifica-
cién en la progresion de la IRC con la dieta se basan en
dos puntos:

1) En que la progresion de la IRC mantiene una rela-
cion lineal con el tiempo, es mas 0 menos estable en
cada paciente, y 2) que la estimacion de la TFG a partir
de la creatinina (aclaramiento de la creatinina o reciproco
de creatinina) es un parametro fiable. Sin embargo, sur-
gen mdltiples dudas respecto a estos dos puntos.

1. Aunque la mayoria de los autores reconocen y en-
cuentran una relacion lineal en la progresion de la IRC,
existe un porcentaje variable (seg(in los estudios, 10-20 %)
de pacientes con evolucion atipica; y ademas es muy po-
sible que la velocidad de progresion no sea constante en
toda la evolucion de la IRC, especialmente en las etapas
més precoces o tardias”?, aunque la progresiéon pueda pa-
recer constante si se consideran espacios cortos de tiem-
po. Por otra parte, existen notables diferencias en la evo-
lucién de las distintas patologias renales, aspecto que no
suele ser considerado suficientemente”.

2. La estimacion de la verdadera TFG a partir de la crea-
tinina sérica y/o aclaramiento de creatinina presenta una
serie de limitaciones bien conocidas”, pero que se incre-
mentan en los estudios basados en las modificaciones del
contenido proteico de la dieta. La reduccion de la inges-
ta de creatinina, junto con posibles pérdidas de masa
muscular por malnutricién, hacen muy dificil la valoracion
de la creatinina como indice para la monitorizacion de la
progresion de la lesion renal”™. Se considera necesario el
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transcurso de varios meses para que la creatinina vuelva
a representar con mayor fidelidad la funcion renal. De ma-
yor valor es el aclaramiento combinado de urea y crea-
tinina.

Para eludir estos problemas metodologicos se reco-
miendan alternativas como el estudio de funcion renal
mediante aclaramiento de isGtopos o seguimiento de los
pacientes hasta la pérdida de funcién renal (muerte renal)
y estimar el efecto en términos de curvas de superviven-
cia”.

Otro punto importante y conflictivo en los estudios que
valoran la importancia de la dieta hipoproteica es el gra-
do de cumplimiento de los pacientes de una dieta estric-
ta. Existen varios métodos aceptados para estimar el gra-
do de adherencia a la dieta:

— Tasa de catabolismo proteico estimado como excre-
ci6n de urea en orina recogida durante veinticuatro ho-
ras, que se correlaciona con la ingesta proteica en la die-
ta’s”, y es el método utilizado habitualmente para con-
firmar el cumplimiento de la dieta. Aunque un paciente
con baja ingesta de calorias y balance nitrogenado nega-
tivo presenta eliminacion de urea elevada que sobreesti-
ma la ingesta proteica®2.

— Métodos mas complejos, pero mas seguros, se ba-
san en la suma del nitrogeno ureico de la orina mas las
alteraciones del contenido de urea del organismo (esti-
mado de los cambios de la urea sérica y el 60 % del peso
corporal)’s.

— La cumplimentaciéon de cuestionarios o entrevistas
sobre el contenido de la dieta ofrece, en general, buenos
resultados.

— Otros aspectos a valorar en el cumplimiento de la
dieta son la de la ingesta calérica recomendada (puede
evaluarse con el peso corporal o con medida de pliegue
subcutaneo) y de la toma de suplementos, especialmen-
te de aminoacidos y cetoanalogos (que pueden monito-
rizarse determinando alo-isoleucina en sangre).

Parte de esta problematica metodologica lleva a algu-
nos autores a cuestionar la validez de numerosos traba-
jos sobre dietas hipoproteicas; sin embargo, existen nu-
merosos ensayos que, considerando los aspectos ante-
riormente discutidos, consiguen demostrar el enlenteci-
miento de la progresion de la IRC con dietas pobres en
proteinas.

Clinica

Cuando se plantea iniciar una dieta hipoproteica en un
paciente con IRC surgen una serie de interrogantes, a los
que trataremos de dar respuesta: jcuando comenzar?,
squé grado de restriccion?, ;qué tipo de dieta?, jtiene efec-
tos adversos?, 3son precisos los suplementos?, ;puede ob-
tenerse un cumplimiento adecuado?, jinteracciona con
otros tratamientos?, etc.



Inicio de la restriccién

Existen evidencias de un efecto beneficioso de la res-
triccion proteica en la dieta en fases tempranas de la
IRC”. Ademas, puesto que el limite minimo aceptado de
ingestion proteica para el mantenimiento adecuado es de
0,5 g/kg/dia de proteinas, se recomienda iniciar una res-
triccion moderada (0,5-0,6) desde las primeras fases de la
IRC y pasar a restriccion severa, 0,3-0,4, junto con los su-
plementos adecuados, en la IRC avanzada.

Nivel de restriccién

La mayoria de los autores recomiendan dietas de 0,4
a 0,6 g de proteinas/kg de peso ideal por dia y 400-600
mg/dia de fosforo. Las dietas con aportes superiores a es-
tos limites pierden sus efectos beneficiosos®. Una dieta
occidental normal contiene unos 2 g/kg/dia de proteinas,
mientras que la dieta italiana tipica contiene 1 %(/kg/dia,
y en algunos paises asiaticos llega a ser de 0,55 g/kg/dia®".

Tipos de dieta

No existen tipos concretos de dietas, sino tantas dietas
como investigadores o clinicos; ademas, la dieta debe
adaptarse siempre a cada paciente individualizadamente,
adecuandose al grado de insuficiencia renal, problemas
asociados y a los hébitos dietéticos locales, teniendo en
cuenta las siguientes directrices generales®:

— Larestriccion proteica debe permitir mantener el ba-
lance nitrogenado neutro, si es preciso con aporte de ami-
noacidos.

— Debe acompanarse de restriccion de fésforo sufi-
ciente para mantener cifras normales en sangre.

— Debe garantizar una ingesta calérica suficiente, con
un 60-65 % de carbohidratos y un 25-30 % de grasas, pre-
feriblemente de origen vegetal y ricas en acidos grasos po-
liinsaturados.

— Ajustar los suplementos necesarios: vitaminas, cal-
cio, hierro, etc.

Posibles efectos adversos de la restriccién proteica

® Malnutricién

La mayoria de los estudios controlados no revelan una
significativa malnutricion proteico-calérica, ni tampoco en
los habituales parametros nutricionales (transferrina, alba-
mina, etc.), aunque los sujetos con IRC mas avanzada tien-
den a presentar algunas deficiencias; generalmente su in-
gesta caldrica es inferior a la prescrita®, y las deficiencias
nutricionales descritas en estos sujetos son mdltiples?'.

Estudios de seguimiento nutricional de Guarnieri y cols.
mediante mediciones antropométricas, determinaciones
bioquimicas y analisis directo de misculo esquelético han
mostrado que el estatus nutricional de los pacientes con
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IRC leve tratados con dieta hipoproteica a largo plazo tien-
de a empeorar entre los cinco y diez anos de terapia ‘2.

Las necesidades caldricas en un paciente con una res-
triccion proteica habitual de 0,55-0,6 g/kg/dia es de 30-40
kcal/kg/dia, que es lo suficiente para mantener un balan-
ce nitrogenado neutro o ligeramente positivo, mantenien-
do o incrementando el indice de masa corporal y redu-
ciendo la generacion neta de urea®.

® Retraso de crecimiento

El contenido 6ptimo de proteinas en los nifios con IRC
es el que mas se aproxima al minimo necesario para un
crecimiento Optimo®. En general, una reduccién de pro-
teinas del 50 % con suplementos de aminoacidos esen-
ciales resulta en un crecimiento similar al que se obtiene
con el 100 % de proteinas de la dieta. A pesar de los ni-
veles mas bajos de urea, no hay deterioro de crecimiento
y el parénquima renal esta preservado. El sustituir los su-
plementos por analogos de cetoacidos libres de nitroge-
no no aporta ningln beneficio adicional probado sobre
la funcion renal y si se ha implicado en el retraso de cre-
cimiento 848,

Recientes estudios®, siguiendo las recomendaciones
anteriores en los limites de la restriccion proteica, han en-
contrado un claro efecto beneficioso en la progresion de
la IRC, con buena aceptacion y seguimiento por los pa-
cientes Y sin diferencias en los indices ponderales (talla,
peso) %,

Necesidad de suplementos
® Aminoacidos

El aporte de aminoacidos o cetoacidos esenciales, jun-
to con la restriccion proteica de la dieta, consigue man-
tener al paciente sin cambios metabélicos importantes
durante largo tiempo®. Asj, los estudios han demostrado
que estos aportes permiten mantener cifras no alteradas
de albumina, transferrina, inmunoglobulinas, hemoglobi-
na y ferritina sin alteraciones en el metabolismo lipidico
o de la glucosa, a pesar de la restriccion proteica impor-
tante.

La cantidad de suplementos también debe ser valora-
da (en general, 0,1 g/kg/dia), pues pueden contribuir al
efecto de hiperfiltracion; en ese sentido parece que los ce-
toacidos modifican menos el grado de proteinuria/hiper-
filtracion®-%; incluso aumentan la efectividad de la res-
triccion proteica® %2, En los adultos, las restricciones por
debajo de 0,5 g/kg/dia exigen el aporte de suplementos
de aminoacidos esenciales®,

La composicién concreta de aminoécidos o de sus ana-
logos cetoacidos influye sobre las alteraciones en las con-
centraciones de aminoécidos plasmaticos y en el grado
de progresion de la IRC, siendo muy importante la opti-
mizacion en la composicion de los suplementos®.
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® Calorias

Frecuentemente la restriccion de proteinas de la dieta
se acompana de una insuficiente ingesta calorica, no sien-
do necesario indicar dietas con menor restriccion, sino ga-
rantizar el necesario aporte energético con alimentos ri-
cos en calorias como suplemento dietético®.

® Vitaminas

El déficit vitaminico de riboflavina es frecuente en la
IRC y empeora con las dietas pobres en proteinas; tam-
bién aparece tendencia a presentar un nivel inadecuado
de tiamina y piridoxina, por lo que los suplementos de vi-
taminas hidrosolubles (inclu?/endo folico, B,, etc.) puede
mejorar el estado nutricional de estos pacientes®. Sin em-
bargo, se desaconseja la administracion de vitaminas i-
posolubles (especialmente Ay E)*.

La dieta hipoproteica puede tener un efecto beneficio-
so sobre la osteodistrofia al acompanarse de una reduc-
cion del fosforo® %; ademas, los suplementos con ceto-
acidos inhiben la PTH™, pero puede asociarse con un
descenso de los niveles de 1,25 dihidroxicolecalciferol ",
por lo que es recomendable el aporte de calcitriol oral (vi-
tamina D,) a estos sujetos.

® Minerales

Otros suplementos recomendados son los de minera-
les: aportes de calcio, hierro y cinc'®, aunque no existen
estudios especificos en pacientes con dieta hipoproteica,
y esta recomendacion es genérica.

Adherencia a la dieta

Un cumplimiento estricto de una dieta hipoproteica es
dificil de obtener; asi, los datos comunicados tanto en es-
tudios aislados como multicéntricos apuntan a un cum-
plimiento adecuado de la dieta, tras unos tres afios de se-
guimiento, de aproximadamente el 50 % de los pacien-
tes'®, Sin embargo, la adherencia al tratamiento mejora
con el tiempo por varios factores: por la mejor compren-
sion de la forma de preparacion de la dieta, por la adap-
tacion emocional a las restricciones que supone el régi-

men y por el progresivo deterioro de funcion renal Iy apa-:

ricion de sintomatologia que puede mejorar con el cum-
plimiento de la dieta, junto con el miedo a la proximidad
de la dialisis, con tendencia al cumplimiento estricto de
las prescripciones?2.

La severidad de la restriccion proteica en la dieta de la
IRC origina un doble problema: impone una dieta rigida
y por tanto mondtoma’'™®, que ademas modifica el estilo
de vida del paciente y su familia®2, y su cumplimiento es-
tricto dificulta una ingesta calérica suficiente. Por ello, las
desviaciones mas frecuentes de la dieta hipoproteica son
el mayor consumo de proteinas de las indicadas, una in-
gesta calérica menor de la prescrita o una combinacion
de ambas.
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Una adecuada informacion al paciente es insustituible
para conseguir una adecuada adherencia a la dieta; pero
en cualquier caso, la colaboracion de un dietista para la
elaboracion de men(s equilibrados y variados puede ser
de una ayuda inestimable para el paciente. Por otra par-
te, existen en el mercado una gama de productos de va-
riada presentacion, con un bajo contenido en proteinas
y alto contenido calorico, que pueden subsanar también
algunas de estas dificultades'®.

Interacciones con otros tratamientos

Existen al menos dos grupos de farmacos que, al mar-
gen de los farmacos que controlan situaciones lesivas para
fa funcion renal, como hipertension arterial, infecciones
urinarias, etc., han demostrado un efecto renoprotector
en la progresion de la IRC; éstos son los inhibidores de
la enzima de conversion de angiotensina (IECA) y los cal-
cioantagonistas. Cabe preguntarse si la introduccion de
una dieta hipoproteica puede alterar sus efectos benefi-
ciosos renales. Analizamos por separado ambos grupos:

® |ECA

La reduccion de la angiotensina Il inducida por los IECA
revierte,-entre otros efectos, la vasoconstriccion de la ar-
teriola eferente, conduciendo a una importante disminu-
cion de la presion hidrostatica en el capilar glomerular,
con disminucion de la TFG a pesar de mantenerse o in-
cluso aumentar el FPR. Esta caida de presion, como he-
mos visto anteriormente, proporciona un efecto protec-
tor en la IRC sobre las nefronas funcionantes, presentan-
dose como un descenso de proteinuria a corto plazo y
un enlentecimiento de la progresion de la IRC.

El principal mecanismo implicado en los efectos rena-
les de las proteinas sobre los cambios en la presion intra-
glomerular esta basado en la modificacion de la resisten-
cia vascular renal y del FPR, por lo que cabria esperar que
los efectos de la asociacion de IECA a la restriccion pro-
teica fueran aditivos, al menos en parte. En nuestra expe-
riencia, estudios a corto plazo en pacientes con proteinu-
ria nefrotica demuestran un refuerzo del efecto antipro-
teinarico de los IECA vy la restriccion proteica, con mini-
mos cambios del FPR (los primeros tienden a elevarlo,
mientras los segundos a reducirlo) '%. Otros estudios con
captopril ™ no consiguen demostrar este efecto, aunque
utilizan un modelo con IRC avanzada cuya microvascula-
tura es menos sensible al efecto de los IECA.

® Calcioantagonistas

La descripcion del efecto renoprotector de los calcioan-
tagonistas es relativamente reciente, y en ello se han im-
plicado maltiples mecanismos: reduccion de la presion ar-
terial sistémica, reduccion de la hipertrofia renal, modu-
lacién del transporte mesangial de macromoléculas, re-
duccién de la actividad metabolica renal, mejoria de la ne-



frocalcinosis urémica, disminucion de la formacion de ra-
dicales libres.

A pesar de que los calcioantagonistas atentian la vaso-
constriccion arteriolar aferente y, por tanto, contribuyen a
mantener la hipertension glomerular, el efecto global so-
bre la progresion de la lesion glomerular es beneficioso 1.

Hasta ahora, la nisoldipina, en estudios de Eliahou y
cols., es el calcioantagonista que ha demostrado mejores
resultados en el enlentecimiento de la progresion de la
IRC 73, 110.

Respecto a la posible interferencia de los calcioantago-
nistas con los efectos renales de la restriccion proteica, las
evidencias indican que el bloqueo de los canales del cal-
cio no modifica la capacidad de autorregulacion renal y
que, por tanto, el tratamiento con calcioantagonistas no
disminuye el efecto renoprotector de la dieta hipoprotei-
ca'", aunque seran necesarios estudios a largo plazo para
establecer la posible rentabilidad de su asociacion.

En definitiva, la dieta hipoproteica no interfiere con el
efecto renoprotector de los dos grupos de farmacos po-
tencialmente beneficiosos en la progresion de la IRC, y vi-
ceversa, ni los IECA ni los calcioantagonistas parecen mo-
dificar el beneficio inducido por la restriccion de protei-
nas de la dieta. Incluso es posible que sus mecanismos
de accion puedan complementarse con un resultado adi-
tivo.

Aunque no existen estudios especificos con otros gru-
pos de farmacos, hipotensores o de otro tipo, respecto a
la interaccion con la dieta hipoproteica, no hay eviden-
cias de que la restriccion proteica pueda interferir con el
curso de otros tratamientos.

Conclusiones

A pesar de los avances farmacologicos, el ajuste dieté-
tico sigue siendo uno de los puntales basicos del trata-
miento en la IRC, y en la actualidad existen pocas dudas
sobre el beneficio de una dieta con restriccion de la in-
gesta de nitrogeno y de fosforo, manteniendo una ade-
cuada ingesta cal6rica y de suplementos necesarios para
conseguir una evolucion mas lenta de la IRC, retardando
el momento de iniciar hemodidlisis y sin deterioro del es-
tado general del paciente.

Aunque los mecanismos de accion de la restriccion
proteica pueden ser complejos, los datos aqui presenta-
dos indican que la reduccion de la presion capilar glome-
rular es el principal mecanismo implicado en la renopro-
teccion. Por ello, también el beneficio obtenido con la
dieta hipoproteica es variable, dependiendo muy directa-
mente de la nefropatia de base.

Aunque son precisos nuevos estudios clinicos con se-
guimiento a largo plazo de pacientes con IRC y dieta hi-
poproteica para completar los conocimientos actuales,
podemos concluir que en pacientes con IRC la restriccion
de las proteinas de la dieta es un tratamiento efectivo y
seguro y que, adecuadamente controlado, puede retrasar
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la progresion del deterioro de funcion renal, mantenien-
do el estado general del paciente.
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