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Resumen

La enfermedad renal (ER) es una afeccion que estd caracterizada por la disminucion
progresiva o irreversible de la funcion renal, es un problema de salud publica global,
debido a su elevada morbi-mortalidad, para lo cual dentro de esta investigacion se
establecid como objetivo general analizar la alteracion de los niveles de Cistatina C como
indicador precoz de dafio renal donde la cistatina C se filtra libremente ya que no se une
a proteinas, y es reabsorbida en el tibulo proximal. El presente estudio es una
investigacion documental de tipo explicativa donde se tomd a consideracion articulos
cientificos originales y bibliograficos de paginas con prestigio académicos, sobre el tema
planteado, incluyendo a revistas de realce académico como PubMed, Springer, Biomed
Central, Scielo, Science Direct, como, resultado principal encontramos que la utilidad
clinica en la determinacion de Cistatina C permite que la funcidn renal de los pacientes
pueda ser categorizada con mayor exactitud. Por ende, se concluye que la deteccion inicial
del dafio renal suele realizarse por un aumento en los niveles de urea/creatinina, aunque
la alteracion de los niveles de cistatina C en el filtrado glomerular aun es discutible por

sus limitaciones.

Palabras clave: Cistatina C, dafio renal, marcador, prueba de laboratorio, utilidad clinica.
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Abstract

Kidney disease (RD) is a condition that is characterized by the progressive or irreversible
decrease in kidney function, it is a global public health problem, due to its high morbidity
and mortality, for which within this research it was established as an objective general to
analyze the alteration of Cystatin C levels as an early indicator of kidney damage where
cystatin C is freely filtered since it does not bind to proteins, and is reabsorbed in the
proximal tubule. The present study is a documentary research of an explanatory type
where original scientific articles and bibliographic articles from pages with academic
prestige were taken into consideration, on the subject raised, including academic journals
such as PubMed, Springer, Biomed Central, Scielo, Science Direct, As a main result, we
found that the clinical utility in the determination of Cystatin C allows the renal function
of patients to be categorized with greater accuracy, therefore, it was possible to conclude
that the initial detection of renal damage is usually carried out by an increase in the
urea/creatinine levels, although the alteration of cystatin C levels in glomerular filtration

is still debatable due to its limitations.

Keywords: Cystatin C, kidney damage, marker, laboratory test, clinical utility.
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Introduccion

La enfermedad renal (ER) es una afeccion que estd caracterizada por la disminucion
progresiva o irreversible de la funcion renal, es un problema de salud publica global,
debido a su elevada morbi-mortalidad, ademas de sus complicaciones agravantes. Es
importante hacer énfasis en que la mayor parte de la poblacion que sufre de este
padecimiento es aquella que se encuentra en la clase social media-baja, ya que por lo
general prevalece el desconocimiento y la falta de prevencion contra esta enfermedad, la
cual termina acarreando complicaciones fisicas bastante severas, invalidez e incluso la
muerte, es gracias a esto que, se debe de hacer notar en nuestro medio el conocimiento e
importancia de los resultados de estos biomarcadores de funcion renal (Martinez Ginarte,

Guerra Dominguez, & Bayamo Granma, 2020).

Segin datos estadisticos recolectados por La Organizaciéon Panamericana de la
Salud/Organizacion Mundial de la Salud (OPS/OMS) respecto a las enfermedades renales
en el 2019, de cada 100.000 habitantes existe un 37,4% de riesgo de mortalidad,
ubicandose asi en la cuarta posicion de defunciones provocadas por esta afeccion. Datos
informativos del INEC reflejan que la tasa de mortalidad del mismo afo fue de 516
defunciones hospitalarias (Acebo Murillo, Jiménez Luna, Guerrero Hidalgo, & Cabanilla

Proafio, 2020).

A nivel mundial, el envejecimiento es una caracteristica que se va a haciendo mas presente
al pasar los afios, por este motivo en el organismo se dan cambios fisiologicos que
disminuyen el correcto funcionamiento de los 6érganos, asi mismo, el filtrado glomerular
desde los 30-40 afios de edad va reduciendo. Actualmente esta patologia es una de las
principales causas de mortalidad a nivel mundial, ubicandose en el sexto lugar de causa
de muerte con un veloz crecimiento. Se evidencia que 850 millones de personas sufren
de insuficiencia renal por multiples factores, estimandose asi que es el 10% de la
poblacion global y dejando como resultado una tasa de mortalidad de al menos 2,4

millones de muertes anuales (Gaitan, 2022).

En Ecuador la insuficiencia renal es uno de los problemas de salud publica que cada vez
se encuentra mas frecuente en la poblacion, generando asi un gran rubro sanitario, ya que

al ser una enfermedad silenciosamente degenerativa provoca que sus sintomas se
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presenten en estadios muy avanzados, cuando el tratamiento se vuelve costoso e invasivo

(Fernandez Garcia, y otros, 2021).

La cistatina C es una proteina producida por todas las células nucleadas del organismo,
que pertenece a la superfamilia de inhibidores de cistein-proteinasas. En condiciones
fisiologicas, la cistatina C se filtra libremente (debido a su bajo peso molecular) ya que
no se une a proteinas, y es reabsorbida en el tubulo proximal, donde sufre catabolismo.
Por tanto, el aumento de la concentracion urinaria de cistatina C indica dafio tubular renal

(Couto, y otros, 2019).

Castellano y col (Castellanos, Fong, & Véazquez, 2018), en su articulo publicado en el afio
2018 con el tema “Marcadores de dafio renal en pacientes con factores de riesgo de
enfermedad renal crénica” en Cuba, con la metodologia de tipo descriptivo y transversal,
indica que de la muestra estudiada se obtuvieron valores de urea y creatinina elevadas,
donde la poblacion escogida fue mayor de 18 afios de edad, sin embargo, los pacientes
que presentaron marcadores de dafo renal oscilaron desde los 64 a 74 afios de edad.
Ademas, en el estudio realizado por dichos autores se muestra el predominio del sexo
femenino con marcadores de dafio renal alterados. Concluyendo asi que, las alteraciones
en los marcadores renales se los observaron en la mitad de la poblacion, logrando asi una

temprano deteccion.

Rimes y col (Rimes-Stigare, y otros, 2018), en el 2018 con el tema “Incidencia de
enfermedad renal cronica y enfermedad renal aguda basada en creatinina y cistatina C en
sobrevivientes de LRA” realizado en Suecia, mismo que es un estudio de cohorte
prospectivo. De esta investigacion se obtuvieron como resultados que, los pacientes
estudiados contaban con una edad de alrededor 40 a 66 anos, donde la creatinina basal
fue de 64 umol/L. El uso de la creatinina fue usado en el 25% pudiendo llegar a dar un
prondstico de la disfuncion renal cronica y un 67% se clasifico utilizando la TFG estimada
con Cistatina C. Se concluye que las lesiones renales en enfermos criticos suelen estar
asociados a una enfermedad renal cronica, el seguimiento de la funcidén renal de un
paciente del area de UCI es de vital importancia, ya que analizando estos biomarcadores
podremos estar observando el constante mejoramiento o el deterioro, destacando que el

usando la creatinina sola se puede llegar a una estimacion del dafio renal.

Solis y col (Solis, Benavides, Vasconez, & Campoverde, 2020), en el 2020, en su articulo

realizado con el tema “Correlacion de cistatina C y creatinina sérica frente al filtrado
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glomerular en pacientes con nefropatia diabética” en Ecuador, basandose en un estudio
descriptivo, transversal lograron obtener como resultado que, tanto los niveles de cistatina
¢, como el de la urea se encontraron alterados con una correlacion alta de 92% y un 66%
respectivamente frente al filtrado glomerular. Concluyendo asi que, la cistatina C junto
con la creatinina fueron los principales biomarcadores que detectaron anomalias

prematuras en el filtrado glomerular.

La ausencia de un marcador endogeno de filtrado glomerular preciso, exacto y no
invasivo es aun un factor limitante en la evaluacion de la funcion renal. Por esta razon, se
han investigado nuevos marcadores que permitan detectar de forma precoz la lesion renal
y que no se vean influenciados por diferentes factores dependientes del paciente. Este es
el caso de la cistatina C, una proteina de bajo peso molecular propuesta como marcador
de funcion renal mas sensible que la creatinina al detectar de forma precoz alteraciones
en la funcidn renal. De hecho, la cistatina C no se modifica por los factores que afectan

las concentraciones de la creatinina sérica (Zangaladze, Cai, Marcelino, & Aranda, 2021).

El proposito de esta investigacion es indagar en los niveles de cistatina ¢, como indicador
pronostico del dafio renal, ya que la estimacion del filtrado glomerular se puede realizar
a partir del aclaramiento de ciertas sustancias enddgenas como lo son la urea y la
creatinina, el uso del aclaramiento de estas sustancias son de gran utilidad clinica para el
médico, sin embargo, el uso de estas se restringe cuando son situaciones en las que las
alteraciones de estos valores se ve influido por factores dependientes del paciente. Es
debido a esto que se llega a formular la siguiente pregunta ;Cudl es la relacion de los

niveles de cistatina ¢ como marcador precoz del dafio renal?
Demostrar la utilidad de la Cistatina C en el diagndstico temprano de dafio renal.
Metodologia

Disefio y Tipo de estudio

Estudio documental, tipo explicativo. Se realizo una busqueda bibliografica de la
literatura para encontrar articulos originales, de revision y guias de informacion sobre
utilidad clinica de la cistina C en el diagndstico del dafio renal. Se usaron los siguientes

métodos detallados a continuacion:
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Método analitico es un proceso cognoscitivo, que consiste en descomponer un objeto de

estudio separando cada una de las partes para estudiarlas de forma individual.

Método deductivo consiste en tomar conclusiones generales para explicaciones

particulares.

Método analitico-sintético estudia los hechos, partiendo de la descomposicion del objeto
de estudio en cada una de sus partes para estudiarlas en forma individual (analisis) y luego

se integran dichas partes para estudiarlas de manera holistica e integral (sintesis).
Fuente de informacion

La estrategia de busqueda se la efectud en bases de datos como: Scielo, PubMed, Redalyc,
Medigraphic y en paginas oficiales como la Organizacion Mundial de la Salud. La
busqueda se la realizo en el idioma espafiol, inglés, adicionalmente, se efectué una
busqueda sistematica de la literatura cientifica en PubMed, donde se analizaron diversas
referencias bibliograficas de los articulos encontrados con la finalidad de incluir
informacion sobre estudios que aporten a la revision. Se utilizaron palabras clave como:

marcador, prueba de laboratorio, utilidad clinica, dafio renal y cistatina C.
Criterios de elegibilidad

Criterios de exclusion: Articulos que estén escritos en otros idiomas diferentes al

espafiol e inglés, se excluyeron los articulos que tengan més de 7 afios de vigencia.

Criterios de inclusion: Articulos cientificos publicados en los tltimos 6 afios, escritos

en el idioma espafiol e inglés.
Proceso de recoleccion de datos

Extraccion de datos: Luego de la busqueda inicial se localizaron diversos articulos para
proceder con la seleccion de la misma, se revisaron los resimenes y en algunos casos de
ser necesario se revisaron los articulos completos, con la finalidad de determinar si la

informacion tenia o no relacion con el objeto de estudio.

Analisis de los datos: Después de haber realizado la seleccién de los articulos, los
mismos fueron valorados de manera independiente por cada uno de los investigadores del
estudio. Los investigadores establecieron las caracteristicas basicas de publicacion tales

como (afo, revista, pais en el que se desarrolld el estudio y conflicto de interés).
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Consideraciones éticas

A partir de resoluciones internacionales, este estudio se considera sin riesgo alguno,
respetando los derechos de autor y citando de manera correcta de acuerdo a las normas

Vancouver precisando las fuentes bibliograficas (Centro de Escritura, 2022).
Resultados

Tabla 1:

Conocer los niveles de cistatina C que indican la presencia de dafio renal

Biomarcador Nivel de alteracion

Autores Pais Ao

Morales y
col
(Morales,
2018)

Cuba

Cistatina C

0.60 mg/dL

Vilche y
col. (Vilche
Judrez,
2018)

Argentina

2018

Cistatina C

>0,8 mg/dL

Zuiiga 'y
col.
(Zuhiga
Romero,
2018)

México

2018

Cistatina C

>0,73 mg/dL

Darias D

(Darias

Rivera,
2019)

Cuba

2019

Cistatina C

>0,12 mg/dL

Ramirez y
col
(Ramirez
Lopez,
2019)

Colombia

2019

Cistatina C

0.95 mg/dL

Quintana y
col
(Quintana
Regalado,
2020)

Cuba

2020

Cistatina C

Femenino:
>1,10 mg/dL
Masculino:
>1,11 mg/dL

Huidobro y
col
(Huidobro,
2021)

Chile

2021

Cistatina C

0.17 mg/dL

Lambis y
col
(Lambis-

Colombia

2022

Cistatina C

0.64 mg/dL
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Loaiza,
2022)

Coronado y Cuba 2022 Cistatina C 0.71 mg/dL
col
(Coronado
Herrera,
2022)

Aleman y Cuba 2023 Cistatina C
col
(Aleman
Zamora,
2023)

>0.7 mg/dL

Analisis: Los niveles de Cistatina C varian dependiendo del genero y edad del paciente
de igual forma se suele tomar a consideracion el grado de afectacion en los que estos se
encuentren donde en Cuba diversos autores han propuesto diversos valores que van desde
el 0.60 hasta niveles mayores a 0.7 mg/dl mientras que otros paises como Colombia
presentan niveles entre el 0.64 — 0.95 mg/dl, Argentina >0,8 mg/dL, México >0,73 mg/dL
y Chile 0.17 mg/dL (Tabla 1).

Tabla 2.

Factores de riesgo que alteran la cistatina en el proceso del dafio renal.

Autores Pais Ao Biomarcador Factores de riesgo

Benavides y Cuba 2018 La edad, estado
col Cistatina C nutricional. Dieta,
(Benavides estado de hidratacion,
Couto, medicaciones
2018) administradas y
otros.
Constantin y Argentina 2018 Cistatina C Adultos mayores,
col enfermedades
(Constantin, cronicas,
y otros, Desnutricién o
2018) exceso de agua libre
Salazar y col México 2018 Cistatina C En pediatricos
(Salazar influyen metabolitos
Garcia, y como bilirrubina y
otros, 2018) hemoglobina.
Lépez y col México 2018 Cistatina C Edad, dieta, sexo y
(Lopez- masa muscular.
Heydeck,
2018)
Tapia y col Cuba 2019 Cistatina C Edad, raza, sexo,
(Tapia masa muscular y
Arrazola, pacientes en estado
2019) criticos.
Cruz y col Pert 2022 Cistatina C Ingesta proteica y

estado catabolico.
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(Cruz Trastornos
Llanos & alimenticios
Cieza
Zevallos,
2022)

Avila y col Cuba 2022 Cistatina C Masa muscular, dieta,
(Avila edad, secrecion
Rosales, tubular, farmacos,
2022) alteracion por

cromogenos y otros.
Montero y Costa Rica 2022 Cistatina C Ingesta proteica,
col ejercicio y
(Montero medicamentos
Valverde, bloqueando la
2022) secrecion tubular.
Hidalgo y Ecuador 2022 Cistatina C Edad, sexo, raza,
col (Hidalgo estado nutricional y
Quijije & masa muscular.
Moreira
Lucas,
2022)
Rosell y col Cuba 2022 Cistatina C Pacientes criticos en
(Rosell de la UCI, metabolismo
Torre, y muscular, medicacion
otros, 2022) ¢ hidratacion

Analisis: Existen diversos factores de riesgo que causan alteraciones en los niveles de

Cistatina C, donde predomina la edad siendo los adultos mayores mas propensos a

padecer dafo renal ya que esta poblacioén puede presentar otras patologias como diabetes

o hipertension a su vez la ingesta de ciertos medicamentos, llevar una dieta prolongada

con un exceso de proteinas también son factores a tomar a consideracion en la alteracion

de esta prueba de laboratorio (Tabla 2).

Tabla 3.

Utilidad clinica de la cistatina C en el diagnostico temprano del dafio renal

Autores Pais Aifio Biomarcador Utilidad clinica

Garcia y col Cuba 2018 Cistatina C Su concentracion
(Garcia plasmatica es

Esplugas, inversamente

2018) proporcional al filtrado
glomerular.

Pérez y col USA 2019 Cistatina C Tiene una vida media
(Pérez- mas corta y una menor
sanchez, distribucion corporal.

Casanova,

& Morales,

2019)
Nandes y Venezuela 2019 Cistatina C Su  produccion  se
col (Nandes confiere como un buen
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& Ponce, marcador de filtrado
2019) glomerular.
Quintana y Cuba 2020 Cistatina C Su concentracion
col plasmatica no depende
(Quintana, de factores externos
Arias, & como la dieta, la edad.
Olivera,
2020)
Gonzalez y Uruguay 2020 Cistatina C Se muestra con mayor
col exactitud ya que aporta
(Gonzalez- evidencia temprana de
Milan, dafo renal.
2020)
Abarcay col USA 2020 Cistatina C A parte de ser un
(Abarca marcador de dafio renal
Rozas, también aporta en el
2020) diagnostico de dafio
cardiovascular.
Urbina y col Pert 2021 Cistatina C Su concentracion sérica
(Urbina se eleva entre 36 y 48
Aucancela, horas antes que la haga
2021) la creatinina sérica
Garcia y col México Estima la tasa de
(Garcia 2021 Cistatina C filtrado glomerular en
Acuiia, y pacientes asintomaticos
otros, 2019) con niveles de
creatinina normales.
Vazquez P Brasil 2021 Cistatina C Sus valores se
(Vazquez correlacionan mas con
Fernandez, el filtrado glomerular.
2021)
Torres y col Chile 2022 Cistatina C Inhibe las catepsinas
(Torres, que intervienen en el
Gil, & metabolismo
Garcia, intracelular de las
2022) proteinas.

Analisis: La principal utilidad clinica que presenta la Cistatina C que se presenta en varias
investigacion es que esta prueba permite estimar la tasa de filtrado glomerular en
pacientes asintomaticos que aun no presentan alteraciones en otras pruebas de funcion
renal de igual forma estan inhiben las catepsinas que intervienen en el metabolismo
intracelular de las proteinas también esta pruebas nos permitiria ayudar a ser mas precisos
en el diagndstico de la enfermedad renal, y en el futuro, poder orientar a los pacientes de

alto riesgo en el tratamiento, con el fin de prevenir dicha enfermedad (Tabla 3).
DISCUSION

En nuestra actualidad la medicion de la Cistatina C es util en la deteccion precoz del dafio
renal incluso cuando otras pruebas no presentan alteraciones, por cada una de sus

caracteristicas, ya que es un parametro de laboratorio util en el diagndstico y prediccion
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del dafo renal de origen primario o asociada a patologias secundarias sobre dicha

enfermedad (Morales, 2018).

Sus resultados son similares en los datos reportados por los siguientes autores Zuiiga y
col (Zaniga Romero, 2018), Vilche y col (Vilche Juarez, 2018), Darias (Darias Rivera,
2019), Quintana y col (Quintana Regalado, 2020), cada uno de ellos detallan a la Cistatina
C como uno de sus valores prondsticos contra el dafio renal debido a que esta proteina
solo se excreta por via renal y puede ser categorizada con mayor exactitud; el uso de esta
en la practica clinica, podria ayudar a ser mas precisos en el diagnostico del dafo renal.
Por lo contrario, Rosell y col (Rosell de la Torre, y otros, 2022) en su estudio recurre a la
prueba tradicional como lo es urea y creatinina donde la valoracion de estas pruebas a
través de métodos trazables refleja con exactitud su concentracion, sin embargo, dejan de
lado una consideracion importante dado que el uso de creatinina est4 limitado debido a
las diferencias de concentraciones ocasionadas por variables como: masa muscular, etnia,

edad y sexo.

Durante la etapa inicial del dafio renal los pacientes pueden estar propensos a diversos
factores de riesgo que pueden ser de susceptibilidad ya que son aquellos que aumentan el
riesgo de desarrollar la enfermedad como la edad, antecedentes familiares de dafio renal
mientras que los factores iniciadores son aquellos que estan implicados en el inicio de la
enfermedad tales como la diabetes mellitus, hipertension arterial, las enfermedades
autoinmunes o los farmacos nefrotoxicos (Ferragurt Rodriguez, Martinez Roque,

Bahamonde Perdigon, & Calero Ferragurt, 2020).

Dentro de los factores de riesgo que conllevan a la alteracion de los biomarcadores de
funcién renal se encontrd que otras patologias como la diabetes mellitus mal controlada
y la hipertension, sobrepeso, obesidad, trastornos hereditarios, enfermedades tiroideas,
trastornos alimenticios, edad, sexo, entre otros, son causas relativamente frecuente de
alteracion en estas determinaciones. En concordancia con lo expuesto por Fernandez y
col (Fernandez Garcia, y otros, 2021) describe a la edad y medicacion suministrada como
algunos de los factores de riesgo esto debido a la alteracion fisioldgica de la tasa de
filtracion glomerular que se presenta, por lo cual Constantin y col (Constantin, y otros,
2018) en su investigacion toman a consideracion la edad avanzada y a las enfermedades
cronicas como desencadenantes de esta enfermedad mientras que Cruz y col (Cruz Llanos

& Cieza Zevallos, 2022) menciona lo contrario este toma a consideracion a la ingesta
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proteica y los trastornos alimenticios como principales factores de riesgo en la alteracion

de la Cistatina C, urea, creatinina.

La utilidad de los biomarcadores de dafio renal en el prondstico temprano de esta
enfermedad constituyen un tema de investigacion actual debido a que existen diversas
pruebas para detectar el dafio renal como lo es la microalbuminuria, conteo de Addis,
proteinuria donde la creatinina sérica es el marcador de filtracion glomerular general, a
pesar de estar sometido a varias fuentes de variabilidad mientras que la cistatina C es una
proteina de bajo peso molecular que es mas sensible que la creatinina, especialmente en
la identificacidn inicial de disminuciones sutiles en la funcion renal donde va a contribuir
a prevenir la progresion hacia la enfermedad renal cronica, por lo que se recomienda

incorporarla a los analisis de la funcion renal (Rosell de la Torre, y otros, 2022).

Esta investigacion es respaldada por la investigacion de Garcia y col (Garcia Acuia, y
otros, 2019), quien detalla la utilidad clinica de la Cistatina C en el diagnostico del dafio
renal, este marcador renal a nivel internacional ha tenido un gran impacto debido a su
bajo costo y a su vez se han realizado comparaciones con otros determinantes de fallo
renal para demostrar su utilidad. Por lo contrario, Pérez y col (Pérez-sanchez, Casanova,
& Morales, 2019), menciona que fisiologicamente la Cistatina C tiene una vida media
mas corta que la creatinina y una menor distribucion a nivel corporal donde la Cistatina
C se ubica solo en el volumen extracelular mientras que la creatinina se distribuye por el

agua corporal total.

Dentro de las fortalezas de la investigacion se considera a la diversa variedad de
informacion y datos cientificos publicadas en bases de datos y revistas indexadas.
Mediante estos resultados se plantea la realizacion de estudios que ayuden a evaluar la
utilidad clinica de la Cistatina C, ya que esta prueba cada dia va tomando mas fuerza ya

que es muy beneficiosa en el diagndstico de dafio renal.

Conclusiones

Los niveles de cistatina C en el filtrado glomerular aun es discutible por sus limitaciones,
sin embargo, parece que la cistatina C predice mejor el riesgo cardiovascular universal y
la mortalidad que la creatinina y las ecuaciones derivadas de ella, independientemente del
pais o continente que se encuentre estos valores tienden a variar, a su vez no todos los

paises aplican el uso de esta prueba debido a su alto costo
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A diario, en los laboratorios clinicos se estima la funcién renal con diversos
biomarcadores que estan sujetos a la masa corporal, el consumo de alimentos y otras
variables interindividuales, como es el caso de la creatinina y el nitrégeno ureico donde
nivel sérico elevado de cistatina C corresponde a una tasa filtrado glomerular disminuida
y, por tanto, con disfuncion renal; dado que la cistatina C se produce practicamente en
todas las partes del organismo a una tasa de produccion constante, y puesto que se elimina
por filtracion glomerular, al ser luego reabsorbida y degradada en el rifion, la
concentracion de cistatina C deberia permanecer en un estado de equilibrio en la sangre,
siempre y cuando los rifiones estén funcionando correctamente y la tasa de filtrado sea

normal.

La importancia de contar con un marcador como la Cistatina C ha sido identificada como
un nuevo y prometedor marcador para la pronta deteccion del dafio renal ya que es mas
sensible que la creatinina, asi como también es una prueba confiable para estimar el
filtrado glomerular en personas asintomaticas con valores de creatinina normales y tasa

de filtracion glomerular disminuida.
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