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Estudio clinico sobre la utilidad de la concentracion plasmatica de
dimetilarginina simétrica y cistatina ¢ en el diagndstico temprano de

enfermedad renal cronica canina

La enfermedad renal crénica (ERC) es una afeccion comun en pequeios animales, especialmente en
regiones con alta incidencia de enfermedades infecciosas como la leishmaniosis. Los biomarcadores
tradicionales, principalmente creatinina y urea, no detectan la ERC en sus primeras etapas, lo que su-
braya la necesidad de identificar marcadores mas tempranos que reflejen el dafio renal en segmentos
especificos de la nefrona. Este estudio se propuso analizar los niveles sanguineos de dimetilarginina
simétrica y cistatina C en diversos estadios de ERC en perros con leishmaniosis.

Se incluyeron 72 perros con leishmaniosis, clasificados segun Leishvet, se compararon con un grupo
control formado por 37 perros sanos y se realizaron analisis completos de sangre. Los resultados de
hematologia y bioquimica sanguinea coincidieron con hallazgos previos descritos en leishmaniosis
canina. la concentracion plasmatica de dimetilarginina simétrica y de cistatina C mostraron capacidad
para diagnosticar ERC en estadios tempranos de la enfermedad (LI y Llla), antes de la aparicion de

azoemia o proteinuria.

Objetivo del trabajo

La funcién renal es esencial para
el equilibrio del organismo, ya que
los rifiones desempefian un papel
fundamental en la eliminacién de
desechos metabdlicos, regulacion
del equilibrio hidroeléctrico y otras
funciones vitales™?

El glomérulo es una estructura
clave en la funcion renal, ya que
filtra la sangre y permite que se
forme un ultrafiltrado de plasma,
que es la base para la formacién
de la orina.

Esta filtracion es altamente se-
lectiva y permite que las sustan-
cias de desecho sean eliminadas,
mientras que las proteinas y las
células sanguineas se mantienen
en la sangre debido a la barrera de
filtracién glomerular??.

Caldera Burguillos J."
Sanchez Raposo M.!
Fortes Diaz J."
Martinez Zafra C.’
Duran Galea A."

Ruiz Tapia P2

Barrera Chacén R.?2

1. Hospital Clinico Universidad De Extremadura
2. Departamento De Medicina Animal Universidad Extremadura

Los tubulos renales son respon-
sables de la reabsorcion y secre-
cién de diversas sustancias, ajus-
tando asi la composicion final de
la orina“.

La enfermedad renal crénica
(ERC) es un trastorno caracteriza-
do por dafio estructural y/o fun-
cional en los rifiones durante al
menos tres meses. Es comun en
perros y gatos debido a numero-
sas causas, como enfermedades
infecciosas, inmunoldgicas, meta-
boélicas y toxicass®.

Suele ser irreversible y asintoma-
tica en etapas iniciales. Su detec-
cion y seguimiento son fundamen-
tales para brindar el tratamiento
adecuado y mejorar la calidad de
vida del paciente®.

En el diagnostico se utiliza, prin-
cipalmente, la concentracion de

creatinina (Cr) y urea en sangre,
que reflejan la funcién renal. La
relacion proteina/creatinina en la
orina (UP/C) se utiliza para eva-
luar la proteinuria”

Se ha descrito que la cistatina C
(pCistC) y la dimetilarginina simé-
trica (SDMA) plasmaticas son bio-
marcadores mas sensibles para
detectar la ERC en etapas tempra-
nas.

Sin embargo, ninguno de ellos es
definitivo, y su interpretacion pue-
de verse influenciada por diversos
factores®.

El objetivo principal de este estu-
dio es evaluar la utilidad de bio-
marcadores renales de laborato-
rio de reciente uso en medicina
veterinaria para el diagnostico
temprano de ERC en perros con
leishmaniosis canina (LCan), con
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el proposito de mejorar su detec-
cion, contribuyendo a un diagnds-
tico mas precoz de esta enferme-
dad.

Material y métodos

Se ha realizado un estudio retros-
pectivo en 109 perros de diferen-
tes razas, edades y sexos. No
implico experimentacion animal
y fue aprobado por el correspon-
diente Comité de Etica.

Los perros se dividieron en dos
grupos:

- Control (GC): 37 perros sanos
que acudieron al hospital para
revisiones rutinarias. Cumplieron
con criterios que garantizaron su
salud y presentaron resultados ne-
gativos en pruebas de LCan.

- Problema: 72 perros diagnosti-
cados de LCan en fases iniciales.
Se subdividié en tres subgrupos
siguiendo las pautas de la guia
LeishVet: LI (Cr < 1,4 mg/dl: UP/C
<0,2), Llla (Cr < 1,4 mg/dl: UP/C <
0,2) y LIIb (Cr < 1,4 mg/dl: UP/C =
0,2-0,5).

Se recogieron muestras de sangre
y de orina durante el proceso diag-
néstico, y se realizaron pruebas
de LCan mediante inmunocroma-
tografia.

Para confirmar el diagndstico, se
empled un test multidiagnostico
(Multileish®) que evalud la carga
parasitaria y la respuesta inmuni-
taria.

En el analisis de sangre se incluyd
hematologiay bioquimica plasma-
tica (concentracion de proteinas
totales, albumina, globulinas, urea,
Cr, calcio, fosforo y colesterol).

En la orina (obtenida mediante
cistocentesis ecoguiada) se hizo
un estudio con tiras de orina (la-
boratorio), densidad (refractome-
tria), sedimento urinario (micros-
copia optica), cultivos y se calculd
el UP/C.

El analisis estadistico se realizd
con SPSS Statistic, version 27.

Se aplicaron pruebas de norma-
lidad y pruebas no paramétricas
cuando fue necesario.

Se llevo a cabo un estudio de co-
rrelacion utilizando el coeficiente
de Spearman y se calcularon los
puntos de corte optimos de los
biomarcadores renales para de-
tectar ERC mediante curvas ROC.

Resultados

Los perros con LCan desarrollaron
anemia progresiva, eosinopenia y
linfopenia. Estos cambios fueron
estadisticamente significativos a
partir del estadio LI.

En la bioquimica plasmatica se
detectdé un aumento significativo
en la concentracion de proteinas
totales en todos los grupos de pe-
rros enfermos.

Sin embargo, la concentracion de
albdmina disminuy6 significativa-
mente desde el estadio LI. Esto
resultd en una disminucion del
cociente albumina/globulinas en
todos los grupos de enfermos.

La concentracion de SDMA au-
menté significativamente desde
el estadio LI (GC = 9,06 + 1,35 ug/
dl; LI = 11,16 + 2,59 pg/dl; Llla =
11,09 + 3,68 pg/dl; LIlb = 12,79 +
2,94 pg/dl), y la de pCistC desde el
estadio Llla (GC =0,17 £ 0,06 g/dI;
LI = 0,19 + 0,07 g/dl; Llla = 0,29+
0,13 g/dl; LlIb = 0,31+ 0,2 g/dl).

El estudio de curvas ROC permitio
determinar el valor de corte (Cr =
0,95 mg/dl; SDMA = 10,5 pg/d];
pCistC = 0,2 g/dl), asi como la sen-
sibilidad (Cr 70%; SDMA = 90%;
pCistC = 70%) y especificidad (Cr
62,5%; SDMA = 87,5%; pCistC =
62,5%) de los parametros estudia-
dos para diagnosticar la enferme-
dad.

Se observaron correlaciones po-
sitivas fuertes y estadisticamente
significativas entre los biomarca-
dores plasmaticos de enfermedad
renal.

En el andlisis de orina se observo
una disminucion progresiva y es-

tadisticamente significativa de la
densidad urinaria a medida que
avanzaba la enfermedad, y protei-
nuria en el limite de la normalidad
a partir del estadio Llla, con valo-
res de UP/C comprendidos entre
0,2y 0,5, con diferencias estadisti-
camente significativas en compa-
racion con el grupo control.

Discusion

Las alteraciones observadas en
la hematologia y en la bioquimi-
ca plasmatica coinciden con las
descritas previamente en LCan™.
A medida que se agrava la enfer-
medad lo hace el dafio renal, ma-
niflesto por la tendencia al desa-
rrollo de azoemia. Sin embargo,
se requiere al menos un 75% de
nefronas afuncionales10 para que
se detecte, reflejo indirecto de una
disminucién de la tasa de filtra-
cion glomerular (TFG).

Se debe tener en cuenta que la ma-
yoria de los perros con LCan pre-
sentan lesiones renales, aunque
en fases tempranas no pueden
ser detectadas mediante analisis
de laboratorio convencionales®,
por lo que existe gran interés en
medicina veterinaria para dispo-
ner de biomarcadores tempranos.

La concentracién de SDMA se
correlaciona inversamente con la
TFG8®y es capaz de detectar pérdi-
das de la funcién renal inferiores
al 30%".

Esto coincide con los resultados
obtenidos en este estudio, ya que
se ha observado su aumento sig-
nificativo desde las etapas mas
tempranas, antes del incremento
de la Cr'2.

Esto refuerza su utilidad para
identificar de manera precoz alte-
raciones renales en LCan.

Se ha incluido en el presente tra-
bajo un biomarcador renal en fase
de estudio, la pCistC.

Algunos investigadores la reco-
miendan en la deteccién precoz
de ERC'56, mientras que otros no
encontraron util su uso'.
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Aunque se ha observado una sen-
sibilidad y especificidad semejan-
te a la de la Cr, experimenta un au-
mento gradual y estadistico partir
de Llla, aunque con alta variabili-
dad individual. Ademas, presenta
correlaciomes significativamente
estadisticas con el resto de bio-
marcadores renales plasmaticos
(Cr y SDMA). No obstante, su in-
terpretacion se debe realizar junto
alaCr'3e,

Conslusiones

Este estudio revela que la pCistC
es un biomarcador mas sensible
que la Cr en la deteccion de enfer-
medad renal en perros con LCan
sin azoemia ni proteinuria, aun-
que su precocidad es inferior a la
SDMA, por lo que se sugiere con-
siderar ambos pardmetros como
complemento de los biomarcado-
res renales convencionales.
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