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MAPA NARRATIVO

La historia en una sola linea

Aldosteron .
RAAS . RM CRS ARM Finerenona
respuesta | volumen + sefal nodo circulo bloqueo del riesgo estrategia
compensadora tisular transcripcional corazén-rifién residual cardiorrenal

Objetivo docente: transformar mecanismos complejos en decisiones clinicas
simples.
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I. RAAS y receptor mineralocorticoide

De la compensacion hemodinamica a la sefalizacion profibrotica.



FISIOPATOLOGIA

RAAS: una cascada fisiologica que puede volverse toxica

| perfusion Angiotensina
renal ~— RENINA — "9 I - Aldosterona RM
SNS 7/ NaCl |
Efecto util Efecto daiino
ENaC T —» Na“/agua T; Inflamacion, ROS,
excrecion de K; fibrosis, rigidez
sostén de presion y vascular, remodelado
volumen. cardiaco y renal.

Mensaje: bloquear RAAS no siempre bloquea toda la sehal patologica del RM.

06



CONCEPTO CLAVE

Receptor mineralocorticoide: un receptor nuclear, no solo un
canal

CITOSOL

p ~ Transcripcion génica
NUCLEO Controla transporte i6nico; si

. se sobreactiva, activa
Complejo

. programas de inflamacion,
ligando-RM fibrosis y remodelado.

Aldosterona - 4
+ glucocorticoides

En rifon, la 113-HSD2 ayuda a que la aldosterona sea el ligando funcional dominante.

07



DISTRIBUCION FUNCIONAL

El RM no esta solo en el tibulo distal

v

\ 4

Rinon Corazon Vasos Inmunidad
Celuljdp())rglc(:;pal, Cardiomiocito, Endotelio y Macréfagos
P . fibroblasto, musculo liso 1acrotagos y.
mesangio, , sefal inflamatoria
\ macrofago vascular
fibroblasto
RM RM RM RM

Esto explica por qué el bloqueo del RM puede tener efectos cardiovasculares y renales
mas alla de la diuresis.
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DEL MECANISMO AL ORGANO

Sobreactivacion del RM: cuatro vias patoldgicas

Smooth muscle cell proliferation
Vascular sclerosis
Vascular fibrosis
Vascular remedeling and stiffness Blood Vessels Endothelial dysfunction

Kidney
Alburninuria

Heart
Myocardial hypertrophy

Renal blood flow decrease
Ventricular remodeling

I.
Myocardial ischemia/infarction EE JIE[ '\ / Glomerular hypertrophy
o ) @@9—“ a Glomerulosclerosis
Arthythmalogy S 3 Q/ vy
| ,_f Water-sodium retention
Coronary blood flow decreased #T “"m_ cs“lop aoi L 9\59
" ” Kidney injury
Myocardial injury e

S, i

Cell injury and death
O g

Retina : Gy
Retinal edema ; Skin
Neoangiogenesis i Epidermal atrophy

Central serous chorioretinitis

Vias centrales

Inflamacion e fibrosis « estrés
oxidativo « hemodinamica.

Organos diana
Corazon: hipertrofia, remodelado,
Isquemia.
Rinon: albuminuria, glomeruloesclerosis,
retencion hidrosalina.

Idea para explicar

El RM es un interruptor molecular que
transforma sobrecarga neurohormonal en
daho estructural.
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ESQUEMA DIDACTICO

Las cuatro autopistas del daho por RM

Inflamacion Fibrosis

NF-kB, IL, MCP-1, macréfagos TGF-, CTGF, colageno, ECM

RM sobreactivado

Estrés oxidativo Hemodinamica

NADPH oxidasa, ROS, INO Na*/agua, congestion, rigidez

Resultado: remodelado vascular + hipertrofia cardiaca + fibrosis renal +
albuminuria.
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Il. Sindrome cardiorrenal

El corazon y el rindbn no enferman en paralelo: se
retroalimentan.




CIR/ CRS

Sindrome cardiorrenal: definicion operativa

Mecanismos

Hemodinamicos, neurales, endocrinos,
inflamatorios, moleculares y paracrinos.

Consecuencia

Disfuncion de un 6rgano

que precipita o agrava prondstico y mortalidad.
la disfuncién del otro

Circulo vicioso con impacto en calidad de vida,

Punto terapéutico

El RM es un nodo comun donde convergen
volumen, inflamacion y fibrosis.
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CLASIFICACION ADQI SIMPLIFICADA

Cinco fenotipos de sindrome cardiorrenal

corazon agudo — corazon cronico rindn agudo — rindn crénico — sistémico —
rindn — rindn corazon corazon ambos
IC aguda/shock — IRA IC crénica — ERC RA = ERC — HVI/eventos CV DM, sepsis, HTA,

|C/arritmia/isquemia inflamacién

Para la conferencia: el paciente cardiorrenometabdlico suele combinar tipo 2, 4 y 5.
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LOOP DE DANO

El circulo vicioso cardiorrenal

- | gasto / SNS + RAAS 1 | Aldosteronal/ mflamac
congestion RM 1 fibrosis

Corazon

-C

retencion de volumen - lesion renal « rigidez vascular « remodelado miocardico
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POR QUE IMPORTA EL RM

Mas alla de la congestion: el componente no hemodinamico

o Neurohormonal o Inflamatorio

SNS + RAAS persistentes — aldosterona y activacion del RM. Citocinas, macréfagos y dafio endotelial perpettan la lesion.

° Profibrético ° Metabélico

ECM, fibroblastos y colageno transforman funcion en estructura. DM2, obesidad e HTA aceleran el eje cardiorrenometabdlico.

El internista no trata un oérgano: trata una red de retroalimentacion.
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Espironolactona, eplerenona y finerenona: mismo receptor, decisiones
diferentes.



RIESGO RESIDUAL

¢Por qué bloquear el RM si ya usamos IECA/ARA-II/ARNI?

Bloqueo RAAS proximal Aldosterona y vias tlfulares RM aun puede
pueden persistir activar dano
Volumen Vaso Organo
Na‘/agua y congestién endotelio, rigidez, fibrosis renal y
ROS remodelado cardiaco

ARM = intervencion distal sobre un nodo final comun del riesgo cardiorrenal.
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ESPIRONOLACTONA VS EPLERENONA VS FINERENONA

ARM en la practica: comparacion rapida

Caracteristica

Tipo

Mayor evidencia

Efecto hormonal

Potasio

Espironolactona

Esteroideo

HFrEF, HTA resistente

Ginecomastia/sexual

Cuidado en ERC

Vigilar

Eplerenona

Esteroideo mas selectivo

HFrEF, pos-IAM

Mucho menor

Cuidado en ERC

Vigilar

Finerenona

No esteroideo selectivo

ERC-DM2; FEVI 240%

Practicamente ausente

Evidencia cardiorrenal

Vigilar

No elegir por “familia farmacologica”; elegir por fenotipo clinico, evidencia y seguridad.
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ARM ESTEROIDEO CLASICO

Espironolactona: donde aun gana

HFrEF HTA resistente
Beneficio historico en Potente efecto
mortalidad y hospitalizacion. antihipertensivo.

Limitaciones

Hiperpotasemia, deterioro renal, ginecomastia
y efectos antiandrogeénicos.

Hiperaldosteronismo / ascitis

Experiencia, eficacia y bajo
costo.

Mensaje practico

Finerenona no desplaza a espironolactona
en HFrEF clasico ni en HTA resistente.
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DONDE ENCAJA

Eplerenona: la alternativa selectiva esteroidea

Elegir cuando

EPLERENONA

HFrEF o disfuncion ventricular pos-1AM,
especialmente si hay ginecomastia, mastodinia o
efectos sexuales con espironolactona.

Recordatorio

No sustituye la I6gica cardiorrenal de finerenona en
ERC-DM2 albumindrica.
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ARM NO ESTEROIDEO

Finerenona: enfoque farmacologico diferencial

FINERENONA

selectiva
no esteroidea

Objetivo: bloquear
activacion patoldgica
del RM.

Inflamacion |

menos senal inmune

Rinén + corazon

|6gica cardiorrenal

Fibrosis |

menos ECM/remodelado

Hormonal

sin perfil antiandrogénico
tipico
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MECANISMO VISUAL

Finerenona en corazon, vaso y rindn

e
A -
‘
SO

endothelial
dysfunction

Idosterone 0 @
g

/MR

Q Finerenone
O
- 1 |/

1
1
1
\4

- N
e eNDSlactlveT |
oxidase 1
, E—— W MR
NO? oxidase stress| E
1 ¢ Aldosterone
ROS

fibrosis
stiffness

)O’\ Inflammation | Q Finerenone
&

A 1

MR : —— MR activation
\ ==%MR inhibition

macrophage infiltration
T cell activation

Efecto vascular

Aldosterona/RM — NADPH oxidasa y ROS.
Finerenona se asocia con | estrés oxidativo e
inflamacion.

Efecto renal

Proteccion de podocito, menor lesion
glomerular y reduccion de
albuminuria/proteinuria.

Efecto cardiaco

Menor remodelado miocardico, inflamacion y
fibrosis.
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V. Evidencia clinica

De ERC-DM2 a insuficiencia cardiaca FEVI 240% y nuevas fronteras.



LECTURA RAPIDA

Finerenona: mapa de evidencia clinica

FIDELIO-DKD FIGARO-DKD FIDELITY FINEARTS-HF FIND-CKD 2026

ERC + DM2 ERC + DM2 >13.000 pac. FEVI 240% ERC sin DM
de::::;ce desenlace CV | CV 14% RR 0,84 eG;Re:s(I):pe
HR 0,87 | renal 23% IC+CV J

HR 0,82 HR 0,77
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ERC + DM2 + ALBUMINURIA

FIDELIO-DKD y FIGARO-DKD: dos caras del mismo paciente

FIDELIO-DKD FIGARO-DKD

Mas renal Mas cardiovascular
17,8% vs 12,4% vs

21,1% 14,2%

HR 0,82 HR 0,87

Reduccién del objetivo renal compuesto. Hospitalizacién por IC: HR 0,71.

Lectura clinica: el paciente renal diabético es, al mismo tiempo, un paciente cardiovascular.
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HFMREF / HFPEF

FINEARTS-HF: finerenona en FEVI >40%

FEVI >240%

IC con fraccion ligeramente
reducida o preservada

Objetivo: empeoramientos de IC +
muerte CV

RR 0,84

Qué demostro

Reduccion aproximada del 16% del objetivo combinado;
menor empeoramiento de insuficiencia cardiaca.

Qué no sobreinterpretar

No mostro reduccion estadisticamente significativa de
mortalidad cardiovascular aislada.

Posicionamiento

La evidencia en FEVI >40% diferencia a finerenona frente a
ARM esteroideos.
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EVIDENCIA EMERGENTE

FIND-CKD 2026: senal renal sin diabetes

Caida anual de eGFR
Poblacion

ERC sin diabetes; eGFR 25-<90; albuminuria Finerenona Placebo

200-3500 mg/g; bloqueo del SRAA.

-3.3 -4.0

ml/min/1,73m?/afio

Interpretacion: prometedor, pero distinguir evidencia nueva de indicacion consolidada.

HR 0,77
compuesto
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V. Enfoque practico

Como seleccionar, iniciar y vigilar en consulta.



ANTES Y DESPUES

Seguridad: el potasio sigue mandando

K*
Principal senal de
seguridad

FIDELIO:
suspension por
hiperK
2,3% vs 0,9%

FIGARO:
hiperK 10,8% vs 5,3%

° Antes de iniciar

K" sérico, eGFR y farmacos que aumenten K.

° Durante

Recontrol de K" y funcion renal; ajustar segun valor.

° Siempre

Evitar suplementos K, revisar RAAS y deterioro renal agudo.

Prescribir finerenona = prescribir también un plan de
monitorizacion.
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ERC + DM2 + ALBUMINURIA

Algoritmo de 60 segundos para finerenona

ERC + DM2 Albuminuria RAAS optimizado K"y eGFR Iniciar y vigilar

Confirmar fenotipo UACR 230 mg/g IECA/ARA-II £ iSGLT2 eGFR 225 + K" apto K" / eGFR / interaccion

No reemplaza IECA/ARA-II ni iISGLT2: se integra para reducir riesgo cardiorrenal residual.
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MATRIZ PRACTICA

¢Qué ARM elegir? Decision por fenotipo

Espironolactona o
eplerenona

HFrEF clasico Mortalidad + hospitalizacion

HTA resistente /

. . Espironolactona Eficacia + experiencia
hiperaldosteronismo

HFrEF + ginecomastia Eplerenona Menor interferencia hormonal

DM2 + ERC + albuminuria Finerenona Proteccion renal + cardiovascular

IC FEVI 240% Finerenona Menos empeoramientos de IC

31



RESOLUCION

Volvemos al caso: ;qué haria en consulta?

o Paso 1

Confirmar albuminuria persistente y tratamiento base optimizado.

DM2 + ERC G3b
Albuminuria
persistente

Paso 2

K.|. 4 5 Verificar eGFR, K* basal y farmacos hiperpotasemiantes.
[

IECA + iSGLT2

° Paso 3

Iniciar finerenona si criterios clinicos y seguridad son favorables; programar
control.
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PERLAS PARA EL INTERNISTA

Cinco errores que conviene evitar

“Finerenona = espironolactona : . :
Comparten receptor; no comparten exactamente el mismo posicionamiento.

nueva”

Indicarla solo por hipertension Su fortaleza no es la PA aislada, sino el riesgo cardiorrenal.
Olvidar potasio y eGFR El beneficio exige seleccion y seguimiento.

Sustituir iISGLT2 o RAAS En ERC-DM2 se integra, no reemplaza automaticamente.

Extrapolar sin fenotipo Separar HFrEF, FEVI >40%, ERC diabética y ERC no diabética.
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o1 ElRMesunpodo fisiopalologico. . Conecta volumen, inflamacion, estrés oxidativo y fibrosis.

Corazony ringn se danan mediante vias hemodinamicas y no

02 ElL CRS es bidireccional
hemodinamicas.

03 Eepironotactana coneania Su lLgar HFrEF, HTA resistente e hiperaldosteronismo.

Finerenona es una estrategia
04 cardiorrenal = ' ERC + DM2 + albuminuria; FEVI 240%; evidencia emergente en ERC sin DM.

- . :
05 K"y eGFR deciden la seguridad La monitorizacion es parte del tratamiento.

Elegir el ARM correcto = elegir el fenotipo correcto.




La pregunta ya no es solamente:
“¢Como bloqueo la aldosterona?”
sino:

“:Qué riesgo cardiorrenal residual
quiero modificar en este paciente?”

Muchas gracias!!



