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RESUMEN

El elevado consumo de proteinas en la dieta se ha demostrado
como factor de riesgo para el progreso de la enfermedad renal
cronica establecida, sin embargo, a lo largo de los afios, se ha
vuelto objeto de estudio el saber si este mismo consumo
elevado en pacientes sin dafio renal, podria llegar a ocasionar
dafio renal progresivo, y por consiguiente ser el
desencadenante de enfermedad renal con el paso de los afios.
Con la intencion de intentar acercar la resolucion de esta
incodgnita, este metaanalisis se ha centrado en evaluar una
serie de 14 estudios seleccionados de un total de 97 en base a
criterios de elegibilidad relacionados con la hiperproteinemia
y el dafio renal, concluyendo asi mediante el analisis de los
datos que no existe evidencia a favor o en contra del dafio
renal provocado en proteinas en dieta en ausencia de
enfermedad renal cronica.

Palabras clave: Daio renal, Filtrado glomerular, Dieta,
Proteina

ABSTRACT

A high dietary protein intake has been identified as a risk
factor for the progression of established chronic kidney
disease. However, over the years, research has focused on
determining whether this same high protein intake in
individuals without pre-existing renal disease could lead to
progressive kidney damage and, consequently, be a
triggering factor for kidney disease over time. To address this
question, this meta-analysis evaluates a series of 14 selected
studies from a total of 97, based on eligibility criteria related
to hyperproteinemia and renal damage. Through data
analysis, our study concludes that there is no evidence
supporting or refuting the role of dietary protein intake on
renal function in the absence of chronic kidney disease.
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INTRODUCCION

La enfermedad renal cronica es definida como un filtrado
glomerular menor a 60 mL/min por cada 1.73m2 de estatura,
o marcadores de dafio renal, éstos mismos, pueden estar en
conjunto y deben de tener por lo menos 3 meses de duracion.
La enfermedad renal crénica es una condicion progresiva que
afecta a mas del 10% de la poblacién mundial, acumulando
una cantidad de alrededor de mas de 800 millones de
individuos (Jager et al., 2019)

De acuerdo a los criterios de nutricion nordicos de 2012, el
consumo de proteina debe ser el responsable de entre el 10-
20% de toda la energia caldrica diaria, correspondiendo esto
a un alrededor de 1.1 a 1.3 gramos por kilo de peso por dia
para adultos sanos con una edad menor a 65 afos, ajustandose
a individuos mayores a alrededor de 18% de la energia total
y un consumo de 1.2 a 1.4 gramos por kilo de peso por dia.
Se considera alta ingesta cuando son 2 g/kg/dia (Nordic
Nutrition Recommendations, 2013).

El consumo de proteina aumenta de manera aguda el flujo
plasmatico renal y la tasa de filtracion glomerular, producto
de posibles mecanismos de vasodilatacion preglomerular y la
inhibicion de mecanismos como la retroalimentacion
tubuloglomerular (Wei et al., 2019). Diversos estudios
realizados en adultos jovenes mediante la implementacion de
dietas de 2.4 gr/kg de peso en comparacién con aquellas de
1.2 grxkg/peso han demostrado incrementar la taza de
filtrado glomerular de 125 a 141 mL/minuto (Frank et al.,
2010).

La hiperfiltracion glomerular ha demostrado tener efectos
negativos serios sobre la salud renal a largo plazo, estudios
realizados a lo largo de la segunda mitad del siglo XX han
demostrado que tanto la hiperfiltracion como la
hiperperfusion causan hipertension glomerular, lo que
ocasiona dafio en la nefrona misma y una nefropatia cronica
progresiva (Brenner et al., 1982). Estudios en modelos
porcinos asi mismo han demostrado que el alto consumo de
proteinas deriva en el desarrollo de fibrosis,
glomeruloesclerosis y aumento del volumen glomerular y
renal en aproximadamente el 60-70% de los casos en un plazo
de 8 meses (Jia et al., 2010).

Otro factor determinante sobre el dafio renal es la
hipertension, altamente regulada por el consumo de sal y
propiciada por el alto consumo de la misma. En la mayor
parte de las dietas occidentales, el consumo de proteinas
carnicas y lacteas tiende a estar altamente asociado a la
ingesta de cantidades significativamente mayores de sodio
(He & Li., 2010; Staplin et al., 2022).

La urolitiasis es un motivo muy prevalente de dafio renal.
Numerosos estudios han encontrado asociaciones entre el
alto consumo de proteinas en la dieta y la formacion de
calculos renales, puesto que el catabolismo de proteinas
ocasiona formacion de urea y aparicion de acidos organicos
para ser convertidos en CO2 y agua, esta carga de 4cidos ha
demostrado aumentar la secrecion de calcio y disminuir la de
citrato, y esto desde un punto de vista fisiopatologico
aumenta el riesgo de producir la cristalizacion de sales de
calcio en orina ( Shu et al., 2019: Ferrato et al., 2016; Osther,
2006).
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La gran diversidad de fuentes proteicas disponibles que
fluctian mayoritariamente entre proteinas de origen vegetal
y animal pueden influir en mayor o menor medida en el
desarrollo de dano renal, diversos estudios han demostrado
que el consumo de proteinas de origen vegetal reduce la
incidencia de enfermedad renal croénica, esto se logra al
reducir la carga de acidos de origen dietético, mientras que el
consumo de proteinas de origen animal tales como las carnes
rojas son factores de aparicion y avance de la enfermedad
renal cronica (Mirmiran et al., 2020; Haring et al., 2017). Se
teoriza que esto mismo es atribuible a la produccion de acidos
producto del metabolismo de las carnes rojas, que lleva a la
produccion de toxinas urémicas y la elevacion de marcadores
de inflamacién como proteina c reactiva, interleucina 6 y
estrés oxidativo (Ko et al., 2017; Lew et al., 2016).

Se ha demostrado que las dietas con bajo consumo de
proteinas incrementan los niveles séricos de bicarbonato,
disminuyen los niveles de fosfatos y la azotemia glomerular,
todo esto se relaciona con el dafio renal inducido por la
presencia de bases nitrogenadas y acidos en la sangre, que en
grandes cantidades inducen dafio renal (Rhee et al., 2018).

El alto consumo de proteinas en forma de suplementos
alimenticios ha demostrado tener una injerencia indirecta en
la aparicion de enfermedades renales, debido al dafio
realizado tanto al higado como a la microbiota intestinal
(Vasconcelos et al., 2021). En esta tltima la proliferacion de
bacterias tales como Bacteroides phylum y la disminucion de
bacterias benéficas aumenta la presencia de estrés oxidativo
y citocinas inflamatorias en la circulacion, lo que conlleva a
dafio renal indirecto (Ko et al., 2017). Una microbiota
intestinal en buen estado previene la aparicion de litiasis renal
y, por consiguiente, dafio renal (Yuan et al., 2023).

Un factor extra presente en distintos suplementos proteicos
hechos a base de aminoacidos libres, es la alta osmolaridad
de sus componentes, se ha demostrado con anterioridad que
los compuestos en sangre con alta osmolaridad, tales como el
gadolinio, provocan nefropatia inducida (Subramaniam et al.,
2016).

En base a esto, estudios sobre la restriccion del consumo de
proteinas realizados en pacientes con enfermedad renal
cronica moderada y diabetes mellitus han demostrado que, en
un lapso de alrededor de 4 meses, el bajo consumo de
proteinas disminuyo¢ la velocidad con la que la enfermedad se
desarrollaba y la taza de filtrado glomerular disminuia (Klahr
etal., 1994).

Estudios de la misma indole realizados en pacientes con
enfermedad cronica avanzada y sin presencia de diabetes
mellitus tipo 2 sustentan la teoria que las dietas hiperproteicas
disminuyen la velocidad con la que se presenta el dafio renal
(Hahn et al., 2020).

Ademas, se han realizado estudios en pacientes con
enfermedad renal cronica aunada a desérdenes minerales
oseos, donde se ha implementado una dieta de bajo consumo
de proteinas, y suplementada con cetoanalogos, donde los
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resultados de diversos demostraron que la combinacion de
dichas estrategias nutricionales tiene beneficios en la mejora
de la funcion renal, y en factores desencadenantes de dafio en
la misma tales como la presion arterial, al mejorar la tasa de
filtracion glomerular, reducir la secrecion de hormona
paratiroidea y los niveles de calcio séricos, todo esto sin
causar los posibles efectos secundarios de dichas dietas tales
como deficiencias nutricionales y anemia (Ozkurt et al.,
2023).

JUSTIFICACION Y OBJETIVO

Esta investigacion debe ser realizada por que la dieta alta en
proteina ha aumentado de popularidad los Gltimos afios; las
proteinas, tras ser un grupo alimenticio que provoca saciedad
y ayuda al aumento de masa muscular, es ampliamente
utilizada por aquellos que quieren bajar de peso o aumentar
masa magra.

El rifién es un 6rgano con funciones cruciales para el buen
funcionamiento del resto del organismo y es un indicador
sobre el prondstico de los pacientes ya que posee funciones
reguladoras (balance hidrico y osmolar), endocrinas
(liberacion de renina, glucoproteinas, postranglandinas,
eritropoyetina), metabdlicas y excretoras (sustancias
enddgenas: urea y creatinina y exogenas: medicamentos). La
hiperproteinemia se ha relacionado con el aumento de la
presion intraglomerular, aumento en la produccion de urea
(aumento de estrés oxidativo, inflamacion, dafio endotelial) y
con multiples patologias como hipertension, insuficiencia
renal, urolitiasis.

La realizacion de este estudio ayudara a conocer los posibles
efectos del aumento descontrolado de proteinas, por lo que
aquellas personas que se desenvuelven en el area de ciencias
de la salud y alimenticia seran beneficiarios (médicos,
nutricionistas). Asi mismo, al ser las proteinas un grupo
utilizado por aquellos que desean aumentar de masa magra,
sera de beneficio en fisicoculturistas o en general la poblacién
deportiva; esto con la utilidad de que conozcan los efectos y
asi puedan aplicar los beneficios de las proteinas sin caer en
un exceso.

El objetivo de esta investigacion es revisar la evidencia para
determinar si existe una relacion entre el alto consumo de
proteina y el dafio renal en adultos, para que asi, quienes
abusen del exceso de proteinas conozcan las implicaciones
que esto puede tener en su salud en efectos a largo plazo
dafiando un o6rgano vital como el rifion

Se emplearon las palabras clave siguiendo la metodologia
“PIO”. Doénde nuestra poblacion fue “humans”, Ia
intervencion: “hyperproteinemia” y el hallazgo a encontrar:
“kidney damage”.

Se utilizaron plataformas de articulos cientificos como
pubmed, google schoolar y elsevier, donde se recopilé un
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total de 97 articulos. Es importante mencionar que solo se
tomaron en cuenta articulos en inglés, y aquellos que fueron
publicados no mas alld de 15 afios de antigiiedad.

En consenso con los autores denominamos que los criterios
de exclusion serian: metandlisis, si la pregunta de
investigacion no respondia lo mismo que nosotros y aquellos
articulos donde se tomara en cuenta la proteinuria como
criterio principal.

Se excluyeron 60 articulos en base al titulo y resumen,
quedandonos con 37 articulos los cuales evaluamos y
excluimos 13 ya que cumplian con criterios de exclusion.
Finalmente en consenso los autores eliminaron 9 en base al
reporte de resultados incompleto (Figura 1).

En este metanalisis se analizaran 14 articulos. (Tabla 1)

Articulos identificados en la base
de datos (n=97)

Articulos excluidos en base al
titulo y resumen (n=60)

Y
Proyeccion inicial (n=37)

Articulos excluidos en base a
datos de seleccion (n=14)

v

v - Criterio principal la
Articulos evaluados por proteinuria

elegibilidad (n=23)

» | Articulos excluidos en base a
resultados incompletos (n=9)

Y
Articulos incluidos (n=14)

Figura 1.- PRISMA
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Tabla 1. Descripcidn de los articulos seleccionados
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Autor Ano Tipo de Estudio Pais Periodo de estudio Pacientes
1 Allon N. Friedman 2010 Aleatorizado Controlado EE.UU Abril 2004- Octubre 2007 17
2 Cao JJ 2011 Ensayo Clinico EE.UU 15 semanas 16
3 Escribano J 2010 Aleatorizado Controlado Italia, Espana 6 meses 737
4 Friedman AN 2012 Aleatorizado Controlado EE.UU 2 afos 307
5 Hearing B 2017 Cohorte EE.UU 1987-2012 11,952
6 Jeannie Tay 2015 Ensayo Aleatorizado Australia 1 afio 115
7 Jongobled F 2020 Aleatorizado Controlado Paises Bajos Mayo 2014- Noviembre 2015 15
8 Juracheck SP 2013 Aleatorizado Controlado EE.UU 6 semanas 164
9 Meller G 2018 Ensayo Clinico Reino Unido 3 afios 310
10 Ozkurt S 2023 Ensayo Clinico Turquia 3 meses 36
1 Parada-Ricart E 2023 Aleatorizado Controlado Alemania Octubre 2002- Junio 2004 389
12 Pedrollo EF 2017 Aleatorizado Controlado Espafa 6 meses 23
13 Teunlsse}r(m;:Beekman 2016 Aleatorizado Controlado Paises Bajos 6 semanas 94
14 Wang Z 2019 Aleatorizado Controlado EE.UU 9 semanas 113

RESULTADOS Y DISCUSION

Los estudios incluidos en este metaanalisis incluyen: estudios
de cohorte, ensayos clinicos y aleatorizados controlados.
Realizamos un meta andlisis dirigido a determinar si existe
algtin tipo de dafo renal entre las dietas con altas cantidades
de proteinas (superiores a 2 gr/kg) en comparacion a aquellas
con un consumo adecuado de proteinas (1.1 a 2 gr/kg) en
individuos jovenes (menores de 60 afios) y sin enfermedad
renal cronica de por medio.

Teniendo como medio principal de comparacion y asi mismo
asimilando los resultados del mismo, el estudio de Devries y
col., mencionaba con anterioridad que durante el consumo de
dietas con alto contenido proteico, la tasa de filtracion
glomerular tiende a aumentar en comparaciom con la dietas
normales durante la comparacion de los resultados post-
estudio, sin embargo al momento de analizar los resultados
en comparacion con la tasa de filtracion glomerular previo al
inicio del estudio, nos encontramos con que no hay una
diferencia significativa entre ambos grupos en cuanto al
aumento/cambio en dicha tasa ( Haring et al., 2017).

Uno de los principales problemas que puede llegar a tener el
estudio de los pacientes inducidos a dietas altas en proteinas,
es la restriccion caldrica y de macro/micronutrientes como
parte de la dieta, es por esto mismo que los resultados, que en
si deberian Unicamente ser concordantes e interesados en el
calculo de la tasa de filtrado glomerular post-estudio, deben
de tener en cuenta otros factores que pueden afectar la tasa de
filtrado glomerular desde el inicio del estudio y durante el
mismo (consumo de sal, carga de minerales, etc.), y aunque
esto podria evitarse con la aleatorizacion tomada en cuenta
en la mayoria de los estudios, los cambios en tasas de filtrado
glomerular de los diferentes grupos en su punto basal
sugieren que las diferencias entre poblaciones podrian tener
una injerencia al momento de sesgar los resultados del
estudio.

Es bien sabido que la implementacion de dietas altas en
proteinas incrementa la tasa de filtracion glomerular, he aqui
que varios autores han sugerido que este aumento en dicha
tasa deriva en dafio glomerular, y eventualmente en falla
renal, el primer articulo en hacer una relacion entre la
hiperfiltracion glomerular y la disfuncion renal fue de
Brenner y colaboradores, quien sugeria que el aumento en la
tasa de filtracion glomerular era resultado de una
compensacion por la pérdida de nefronas (Brenner et al.,
1982; Ko et al., 2017).

Esta afirmacién es cierta, pues en funcion al dafio renal
causado por la pérdida de nefronas, la hipertension
glomerular ha demostrado acelerar el dafio renal en modelos
animales, sin embargo, el aumento de la tasa de filtracion
glomerular en funcién de una sola nefrona en modelos
humanos debido a diversas situaciones tales como el
consumo aumentado de proteinas o el embarazo, ha
demostrado ser una respuesta adaptativa y completamente
normal en situaciones que lo requieren, pues es producto del
aumento del flujo sanguineo renal ( Ji et al., 2010; Lew wt
al., 2016). Tomando como ejemplo en esta situacion tenemos
el aumento de hasta el 65% de la tasa de filtracion glomerular
durante el embarazo, que no representa ninglin riesgo para
desarrollar enfermedad renal cronica (Rhee et al., 2018).

Hay evidencia que refuta la hipotesis de que el aumento de la
filtracion glomerular a largo plazo provoca dafio renal, en un
estudio realizado por Friedman y cols., se encontré que en
pacientes con altos consumos de proteina en comparacion
con aquellos con una dieta tnicamente enfocada en el bajo
consumo de carbohidratos y grasas, no hubo una diferencia
significativa entre el dafio renal de poblaciones con diabetes
tipo 2 y resistencia a la insulina (Friedman et al., 2012).

El estudio realizado por Schwingshackl y cols., encontrd que
en pacientes con obesidad morbida las intervenciones
dietéticas que incluyen altos contenidos de proteinas y bajas
dosis de carbohidratos provocan un aumento de la filtracion
glomerular, sin embargo, este efecto a largo plazo parece ser
unicamente adaptativo, puesto que no se encontr6 evidencia
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alguna de dafo renal o patologias relacionadas al mismo
(Schwingshack et al., 2014).

Una teoria postulada por Bankir y cols., sugiere que este
aumento en la tasa de filtrado glomerular sucede debido al
alto consumo de bases nitrogenadas, lo que provoca el
desencadenamiento de un mecanismo de adaptacion renal
que aumenta dicha tasa con la intencion de excretar mayor
cantidad de urea y evitar su conjugacion posterior en
elementos daifiinos (amoniaco) (Bankir et al., 1996).

De esta manera diversos estudios con anterioridad han
encontrado una relacion positiva entre las dietas altas en
proteinas y el aumento de la tasa de filtrado glomerular, sin
embargo este hallazgo por si solo no es suficiente para
determinar un riesgo aumentado de enfermedad renal
cronica, puesto que otros factores como la edad hace que por
cada década de vida se pierda alrededor de 4 a 8 mL/min de
filtrado glomerular. (Vasconcelos et al., 2020).

Tabla 2. Descripcion de los resultados de los articulos revisados
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la poblacion, factores dietéticos que provocan aumento de la
tasa de filtracion glomerular, y la reduccion de las tasas de
filtracién ocurridas de manera fisiologica entre los distintos
grupos de estudio y sus respectivas edades, no se logrd
encontrar asociacion alguna entre el alto consumo de
proteinas en la dieta y el dafio renal en distintos plazos de
tiempo, de igual manera en el andlisis de distintos articulos
que incluyen poblaciones tales como diabéticos tipo 2, no se
ha encontrado una relacion significativa entre estas 2
variables como un riesgo de acelerar el dafio renal que dicha
enfermedad cronico degenerativa genera per se.

Otros estudios y articulos de revision, han encontrado una
relacion muy definitoria entre el dafio renal y el consumo de
suplementos proteicos en forma de aminoacidos libres, por lo
que se requiere de la realizacion de mas estudios para lograr
descartar cualquier tipo de dafio renal a largo plazo
ocasionado por ciertos tipos de proteinas de diversos origenes
(Yuan et al., 2023).

Como se muestra en la tabla 2 y figura 2

-ooooe-p—_ Dietanormal Odds Ratio Odds Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
Allon N. Friedman, 2010 (Indiana, EE.UU) 9 17 8 17 7.3% 1.27 [0.33, 4.87] I b A—
Cao ) 2011 (Dakota, EE.UU) 10 20 3 16 7.0% 4.33[0.94, 20.03] 1
Escribano J 2010 (ltalia,Espana, Bélgica, Polonia) 12 184 7 195 8.0% 1.87 [0.72, 4.87] ——
Friedman AN 2012 (Indiana, EE.UU) 37 74 35 83 8.5% 1.37[0.73, 2.58] T
Haring B 2017 (Washington,Mineapolis, Georgia,E.U) 1559 7171 1073 4781 8.9% 0.96 [0.88, 1.05] 1
Jeannie Tay 2015 (Australia, Singapure) 15 57 3 58 7.4% 6.55 [1.78, 24.10] e———
Jongbloed F 2020 (Rotterdam, Paises Bajos) 4360 9226 870 9226 8.9% 8.61 [7.94, 9.33] .
Juraschek SP 2013 (Baltimore, EE.UU) 41 156 16 164 8.5% 3.30[1.76, 6.17] ==
Moller G 2018 (Dinamarca, Finlandia, Reino Unido) 8 18 4 19 7.1% 3.00[0.71, 12.69] T
Ozkurt S 2023 (Eskishehir, Turquia) 6 24 4 24 7.2% 1.67 [0.40, 6.87] —l——
Parada-Ricart E 2023 (Espafa, Polonia, Alemania) 3 80 1 83 5.5% 3.19[0.33, 31.37] —
Pedrollo EF 2017 (Pamplona, Espafa) 7 23 0 23 4.4% 21.36[1.14, 400.53] ——————
Teunissen-Beekman KF 2016stricht, Paises Bajos) 12 36 1 24 5.8% 11.50[1.38, 95.68] —
Wang Z 2019 (Ohio, EE.UU) - 12 1 10 5.3% 4.50[0.41, 49.08] —_—
Total (95% CI) 17098 14723 100.0% 3.20 [1.34, 7.60] <>
Total events 6083 2026
e 2 2 2 - } i i {
Heterogeneity: Tau = 2.19; Chi* = 1306.19, df = 13 (P < 0.00001); I* = 99% 0.001 o1 10 1000
Test for overall effect: Z = 2.63 (P = 0.009) si hay dafio renal no hay dafio renal
Figura 2.- Diagrama de Forest
CONCLUSION

Otras de las tantas limitaciones que se encontraron en todos
los estudios es la incapacidad de determinar de manera
correcta la tasa de filtrado glomerular, puesto que la mayoria
de los métodos que se utilizaron llegan a tener un margen de
error mas acentuado que el “gold standard” que son los
marcadores de filtracion medidos mediante radio isotopos, o
la excrecion de inulina (Jesudason & Clifton, 2012).

Finalmente, los resultados de este analisis determinaron que
a pesar de las posibles limitante de diferencias intrinsecas en
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En los resultados de este metaanalisis no se encontré una
asociacion entre el alto consumo de proteina y el dafio renal,
sin embargo, las hipdtesis propuestas sobre todo donde se
sefiala a la hiperfiltraciéon glomerular como factor de riesgo
para la progresion de la enfermedad renal, tienen sustento,
por lo que creemos que hacen falta més investigaciones
relacionadas en el campo para ver su asociacion, sobre todo
a largo plazo.

Existio la limitacion que representa la homogeneidad de los
articulos revisados, lo cuales puede llegar a imposibilitar la
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correcta evaluacion de los distintos puntos de vista de otros
investigadores.

De igual forma, aunque no existe relacion aparente entre la
alta ingesta de proteina y el dafio renal, es fundamental
considerar la calidad de proteina, ya que la proteina animal
es la que mayor se asocia cargas acidas, provocando asi un
factor de riesgo para el desarrollo de dafio renal.

CONFLICTO DE INTERESES.

Los autores de este articulo declaran no tener ningun tipo de
conflicto de intereses.
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