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RESUMEN:

Introduccién: El objetivo del presente trabajo fue determinar la correlacién y concordancia entre el filtrado glomerular primario
estimado por la ecuacién MDRD-6 (Modification of Diet in Renal Disease, mL/min/1.73 m2) y la depuracién de creatinina en
orina de 24 horas (DCr.mL/min) por método convencional.

M¢étodos: estudio retrospectivo, observacional y comparativo. Se estudiaron 180 pacientes, se les cuantific6 en suero: creatinina
(Cr), nitrégeno de ureca (BUN) y albumina (Alb), y en orina de 24 horas: creatinina (Cr). El célculo del filtrado glomerular
primario se realizé con la ecuacién MDRD-6 (mL/min/1.73 m2), y para la depuracién de creatinina en orina en 24 horas la
ecuacién del método convencional (mL/min). La comparacién de métodos se calculé con el coeficiente de correlacién de Person
y la concordancia con la prueba de Kappa no ponderada, utilizando la clasificacién de Landis y Koch.

Resultados: la correlacién obtenida entre ambos métodos fue de r2 = 0.4238 con un valor p = < 0.0001, la fuerza de concordancia
entre ambos métodos de Kappa = 0.1631.

Conclusiones: ¢l filtrado glomerular primario estimado por la ecuacién MDRD-6 (mL/min/1.73 m2) y la depuracién de
creatinina en orina de 24 horas estimada por la ecuacién del método convencional (mL/min) guardan una pobre correlacién y
escasa concordancia.

PALABRAS CLAVE: Insuficiencia Renal Crénica, Tasa de Filtracién Glomerular, Creatinina.

ABSTRACT:

Background: The aim of the study was to determine the correlation and concordance between the primary glomerular filtration
rate estimated by the MDRD-6 (Modification of Diet in Renal Disease, (mL/min/1.73 m2) equation and the creatinine clearance
in 24-hour urine (DCr.mL/min) by conventional method.

Methods: Retrospective, observational and comparative study. We studied 180 patients, were quantified in serum: creatinine
(Cr), urea nitrogen (BUN) albumin (Alb) and, in urine for 24 hours: creatinine (Cr). The calculation of the primary glomerular
filtration was made with the equation MDRD-6 (mL/min/1.73 m2) and for the creatinine clearance in urine and 24 hours the
equation of the conventional method (mL/min). The comparison of methods was calculated with the correlation coeflicient of
Person and the agreement with the unweighted Kappa test using the Landis and Koch classification.

Results: The correlation obtained between both methods was r2 = 0.4238 with a value p = < 0.0001, the strength of agreement
between both Kappa methods = 0.1631.

Conclusions: The primary glomerular filtration estimated by the MDRD-6 equation (mL/min/1.73 m2) and the creatinine
clearance in urine of 24 hours estimated by the conventional method equation (mL/min) have a poor correlation and poor
agreement.
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El alarmante panorama nacional al que se enfrenta el pais en materia de salud queda en evidencia con
el informe de los resultados de la Encuentra Nacional en Salud y Nutricién 2012 (ENSANUT), las
enfermedades no trasmisibles (ENT) ocupan el primer lugar de muertes en el pais con un 75% del total. La
diabetes, las enfermedades cardiovasculares y la insuficiencia renal han superado al cincer como principales
entidades causales de defuncién; tan solo la hipertensién arterial (HTA) presenta una prevalencia de 30.8%

y una mortalidad del 17%, si se asocia a diabetes, la mortalidad se eleva hasta en un 45%. 123 En el caso
de la insuficiencia renal crénica (IRC) se ha presentado un aumento continuo de casos a nivel nacional,
identificindose para el afio 2010 a 402 pacientes por millén de habitantes a nivel nacional (ppmh), lo que
sitia a nuestro pais dentro de los primeros 5 a nivel mundial. **° El costo de la enfermedad renal (ER),
tanto crénica (IRC) como temprana (IRCT), es cada vez mds alto, y tan solo al IMSS le genera un gasto de
poco mas del 20% del presupuesto global del Seguro de Enfermedades y Maternidad. El panorama presente
en el pais es que la poblacién, al ir envejeciendo, pueda iniciar en alguna etapa de la vida un tratamiento
renal sustitutivo, puesto que la mayoria de los pacientes con funcién renal disminuida no son identificados
de manera oportuna. Habitualmente, los pacientes llegan a los servicios de Nefrologia de manera tardia,
debido a que durante la génesis de la ER la mayoria de los pacientes evolucionan de manera asintomdtica,
este hecho pone de manifiesto el interés fundamental de un buen diagndstico y la temprana identificaciéon
de este padecimiento.

Para poder identificar cualquier alteracion de la funcién renal existen algunas metodologias complejas y
muy costosas como para poder ser ocupadas de manera rutinaria, por lo que los métodos més frecuentemente
utilizados en la prictica clinica son aquellos que ocupan a la creatinina (Cr) como compuesto para calcular

de la funcién renal. 7810

MATERIAL Y METODOS

Se realizé un estudio retrospectivo, observacional y comparativo para determinar la correlacién y
la concordancia existente entre el filtrado glomerular primario estimado por la ecuacion MDRD-6

(Modification of Diet in Renal Disease, mL/min/1.73 m* ) y la depuracién de creatinina en orina de 24
horas (DCr mL/min) por el método convencional. Se estudiaron a 180 pacientes adscritos a una Unidad
de Medicina Familiar del Instituto Mexicano del Seguro Social de la Delegacién Estado de México Oriente,
con estudio solicitado para la determinacién de la DCr, que fueron atendidos en el laboratorio clinico de la
Unidad durante los meses de octubre del 2015 a marzo del 2016. Después de informar a cada paciente de
forma verbal y escrita sobre cémo recolectar la orina de 24 horas en el periodo de tiempo comprendido de
7:00 a.m. del dia previo al estudio a 7:00 a.m. del dia del estudio, y darles la cita para presentarse al laboratorio
con la orina recolectada y un ayuno de 8 a 12 horas, se les tomé una muestra matutina (7:00 a 8:00 a.m.)
de sangre periférica en un tubo BD Vacutainer Serum para quimica clinica, y se dejé reposar la muestra
de 15 a 20 minutos, posteriormente fue centrifugada a 3200 rpm por 10 minutos para obtener el suero y
determinar los niveles de Cr sérica, nitrégeno de urea (BUN) y albtimina (Alb). Se pidié la muestra de orina
de 24 horas recolectada un dia antes del estudio, se interrogé al paciente sobre la forma en que recolecté
la muestra de orina para posteriormente medir el volumen total, del cual se tomé una alicuota de 10 mL
que fue centrifugada a 2500 rpm por 5 minutos para cuantificar en el sobrenadante los niveles de Cr. Las

muestras fueron procesadas en un equipo automatizado de quimica clinica I-Lab 300 plus con reactivos
IL Test Creatinine 0018255540, IL Test Urea Nitrogen 0018255440, IL Test Albumin 0018250040,
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SeraChem Control Level 10018162412, SeraChem Control Level 2 0018162512 y Referril. G 001825700.

La ecuacién utilizada para la determinacién de la DCr mL/min por el método convencional fue: 410.11,12,13

Volumen urinario (mL) X Creatinina urinaria (mg/dL)
Creatinina sérica (mg/dL) X 1440 minutos

La ecuacién utilizada para la determinacién del filtrado glomerular primario estimado por la ecuacién
p g p p
MDRD-6 (mL/min/1.73 m?) fue: 2,7,10,13,14,15,16,17

(170 X Cr % 999X edad ™ 179X 6N X BT X BUN O 17 x A1p"- 319)

GNg: factor general (hombre = 1.0; mujer = 0.762); ET= factor étnico (blanco, no negro = 1.0; raza
negra = 1.18); Cr: Creatinina en suero (mg/dL); BUN: Nitrégeno de urea en suero (mg/dL); Alb: Albimina
sérica (gr/dL)

Para los célculos de la DCr se utilizé el valor reportado directo de la calculadora integrada al campo
del resultado para la depuracién del sistema Modulab® y para el calculo del filtrado glomerular primario

(MDRD-6) se ocupé el programa libre de la Sociedad Espaola de Nefrologfa (SEN) para funcién renal.® El
analisis estadistico de los datos fue realizado en hoja de célculo OpenOfhice.org Calc.

RESULTADOS

Del total de 180 pacientes atendidos, 103 fueron mujeres (57.2%) y 77 fueron hombres (42.8%). En el
cuadro I se muestra la distribucién de los pacientes por grupo de edad, donde el grupo predominante es el
comprendido en el rango de los 56 alos 65 afos con un 31.6%. El resumen de resultados del total de pacientes
atendido se muestra en el cuadro IT, donde los tnicos resultados que obtuvieron una diferencia significativa
entre la media y la mediana fueron la Cr sérica y el nitrégeno de urea. Al comparar los resultados obtenidos
del filtrado glomerular primario (MDRD-6) con un valor medio de 71.65 +/- 29.91 mL/min/1.73 m*y
la determinacién de la DCr con un valor medio de 58.86 +/- 32.63 mL/min, por medio de la prueba z se
encontré una diferencia estadisticamente significativa entre ambos con un valor de p = < 0.0001 al 95% (

figura 1 ). La correlacién entre ambos métodos fue pobre con un valor de r* = 0.4238 y un valor de p = <
0.0001 ( figura 2 ), la fuerza de concordancia para los dos métodos de acuerdo a la clasificacién de Landis y
Koch por medio de la prueba de kappa no ponderada fue escasa, con un valor kappade 0.1631. Al efectuar un
corte en los resultados de ambos métodos para obtener una correlacién con una > =0.990, esta se obtuvo solo
en el 18.3% del total de los resultados (figura 3 ), en este caso la fuerza de concordancia para los dos métodos
fue casi perfecta con un valor de kappa de 0.9525. Cuando se relacionaron los estadios para la clasificacion

716 con el total de valores del filtrado glomerular primario (MDRD-6) y la

de la enfermedad renal crénica
DCr, se obtuvo una correlacién mayor en el estadio 5, con una * = 0.3447 (cuadro III ), la mayor frecuencia

en la que se encontré una correlacién de r* = 0.990 fue en el estadio 4 con un 41.6% ( cuadro IV ). La
relacion del volumen de orina de 24 horas con el filtrado glomerular primario (MDRD-6) y la DCr, tuvo la

mayor frecuencia con una de r* = 0.990 fue para el intervalo de volumen de 2000-2999 mL/24 horas con
una frecuencia de 21.7 % ( cuadro V).
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Edad Total de pacientes Pacientes (%)
29-35 afios 3 1.6%
36-45 afios 10 55%
46-55 afios 35 19.4%
56-65 afos 57 31.6%
66-75 afios 51 28.3%
79-88 afios 24 13.3%
CUADRO I
Distribucién del total de pacientes por grupo de edad
Dep. en orina MDRD-6
Vol. de orina Creat. en Creat. en Nitrégeno de . de 24 horas
en 24 horas orina suero urea Albdmina mL/min/1.73
mL/min m?2
Media 1495.84 mL 63.4 mg/dL 1.30 mg/dL 22.5 mg/dL 3.76 gridL 58.86 71.65
Mediana 1300.00 mL 54.0 mg/dL 0.90 mg/dL 16.0 mgrdL 3.8 gridL 56.29 7745
Des. Est 81549 mL 34.32 mg/dL 1.31 mg/dL 20.2 mg/dL 0.44 gridL 3263 299
Val. Max. 4250.00 mL 188.83 mg/dl 11.08 mgr/dL 176 mg/dL 5.5 gridL 146 151.18
Val. Min 100.00 mL 8.03 mg/dL 0.40 mgrdL 5.0 mg/dL 2.0 gridL 1.42 443
CUADRO 11
Resumen de resultados
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FIGURA 1

Comparativo del total de resultados de filtrado glomerular primario
(MDRD-6) y depuracién de creatinina en orina de 24 horas
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FIGURA 2

Correlacion general de resultados del filtrado glomerular primaria (MDRD-6) y

depuracién de creatinina en orina de 24 horas con un r* = 0.4238 y una p = < 0.0001
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FIGURA 3

Correlacién de resultados del filtrado glomerular primaria (MDRD-6) y
depuracién de creatinina en orina de 24 horas seleccionados con un r? = 0.990
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Correlacion general de MDRD-6 y DCr frente a la clasificacién de ERC

Filtrado
Estadio r2 general obtenida
(MDRD-6 mL/min/1.73 mz)
1 =90 0.0211
2 60-89 0.1792
3 30-59 0.0451
4 15-29 0.2160
5 <15 0.3447

Frecuencia de correlacién con una r* = 0.990 entre MDRD-6 y DCr frente a la clasificacién de ERC

Filtrado
Estadio Frecuencia de correlacién
(MDRD-6 mL/min/1.73 m?)
1 =90 6.9%
2 60-89 19.4%
3 30-59 14.8%
4 15-29 41.6%
5 <15 227%

Volumen de orina de 24 horas en mL

Control de calidad

Estadio Frecuencia de correlacion

1 100-999 125%

2 1000-1999 17.8%

3 2000-2999 21.7%

4 3000-4250 122%
CUADRO V

Frecuencia de correlacién con una r* = 0.990 entre

MDRD-6y DCr frente al volumen de orina de 24 horas

Los resultados obtenidos de control de calidad interno (%CV) y control de calidad externo (PIV) en el
periodo de tiempo del estudio se muestran en los cuadros VI y VII

Cr Cr BUN BUN Albamina Albamina
e Nivel 1 Nivel 2 Nivel 1 Nivel 2 Nivel 1 Nivel 2
Octubre 3.4 25 20 33 3.8 41
Noviembre 3.6 28 25 32 35 3.9
Diciembre 29 30 26 35 36 41
Enero 341 28 24 3:1 34 38
Febrero 29 30 25 34 36 41
Marzo 3.0 28 25 33 34 38
CUADRO VI

Control de calidad interno (%CV)

Cr = Creatinina; BUN = Nitrégeno de urea en suero
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Mes Creatinina Nitrogeno de urea Albumina
Octubre 5.0 7.0 43
Noviembre 13 7.0 45
Diciembre 12 6.0 73
Enero 18 12 35
Febrero 22 6.0 "
Marzo 4.0 10 24
CUADRO VII

Control de calidad externo (PIV)*

"Resultados obtenidos en el Programa de Control Externo de la Calidad, Qualitata
Discusion

Los resultados de este estudio indican que la correlacién y la concordancia, a nivel general, entre el filtrado
glomerular primario (MDRD-6) y la DCr es pobre y muy escasa. Aun después de hacer el corte en los

resultados buscando de manera intencionada una r* = 0.990, esta correlacidn solo se presentd con mayor
frecuencia en los estadios de mayor deterioro en la funcién renal, situacién que ha sido estudiada ampliamente
y que colocan a la MDRD-6 con una sensibilidad entre un 87 a 97%, mientras que a la DCr la colocan con
una sensibilidad entre un 73 a un 89%. En lo referente a la especificidad, la mayor correlacién la obtenemos

en el estadio 2 y los estudios al respecto de esta situacién marcan la MDRD-6 con una especificidad cercana
al 90%, mientras que a la DCr la marcan una especificidad menor al 37%. 3-%-2

Debido a las multiples causas que los pacientes externos refieren para no recolectar el total del volumen de
la orina de 24 horas, la mayoria de los estudios al respecto rechazan las muestras de orina recolectadas que
presente un volumen francamente cuestionable, por lo que en su mayorfa optan por incluir muestras de orina
de 24 horas obtenida de pacientes internados. HILIZI8 Fore estudio se llevd a cabo con el total de muestras
presentadas, siendo el tnico criterio de rechazo que el paciente respondiera durante el interrogatorio previo
alatomayalaentrega de productos, que el volumen de orina recolectado no era el real debido a que deseché

algunas micciones por diversas causas, dando como resultado una frecuencia de correlacién baja entre la

MDRD-6yla DCr parauna > =0.990, lo que refuerza el hecho de que las recolecciones de orina de 24 horas
no son adecuadas en cerca del 90% de los estudios practicados de DCr.
Por tltimo, es de llamar la atencién el hecho de que si desde a mediados de los anos 70 se ha estado

trabajando en férmulas que determinen con mayor certidumbre el dato estimado para el filtrado glomerular,

8917 Jctualmente se sigue practicando de manera rutinaria en los laboratorios clinicos de primer nivel la DCr,

pese a que se ha demostrado su escasa sensibilidad y su pobre especificidad, ademis de la gran dificultad que

se tiene por parte de los pacientes para obtener la muestra de orina de 24 horas con un volumen real. '!%131?

CONCLUSIONES

Los resultados del presente estudio demuestran que entre el filtrado glomerular primario estimado por la

ecuacién MDRD-6 (mL/min/1.73 m* ) y la depuracién de creatinina en orina de 24 horas estimada por
la ecuacién por el método convencional (DCr mL/min), se guarda una pobre y muy escasa correlacién y
concordancia. Por lo que es recomendable que la depuracién de creatinina en orina de 24 horas (DCr) sea
sustituida por el filtrado glomerular primario (MDRD-6), que ademds de ser un método facil, practico,
confiable y de bajo costo, ofrece mayor poder diagnéstico-terapéutico de la funcién renal, y su uso debe

promoverse en todos los laboratorios clinicos de primer nivel de atencién. 27.89,15,16, 20
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