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RESUMEN

La Enfermedad Renal Oculta es uno de los estadios de la Enfermedad Renal Cronica
que no puede ser diagnosticado a simple vista y es considerada como una de las
patologias mas frecuentes en los pacientes que sufren enfermedades que dafian su
funcién renal a largo plazo como lo son la Diabetes Mellitus Tipo 2 y la Hipertension
Arterial; para determinar la existencia de dicha enfermedad es necesario medir la Tasa
del Filtrado Glomerular utilizando varias técnicas de laboratorio, el presente proyecto
investigativo compard los métodos Clearance de Creatinina y Ecuaciones MDRD-4
CKD EPI como marcadores precoces de Enfermedad Renal Oculta en los pacientes que

acuden al Centro de Atencidn la Casa del Diabético en la ciudad del Tena.

Se llevo a cabo un estudio de tipo descriptivo correlacional en la que participaron 47
pacientes entre hombres y mujeres que padecen dafio renal y aquellos que se encuentran
sanos pero con alto riesgo de presentar dafio renal de los cuales se les cuantificd
Creatinina Sérica que es el factor indispensable para estimar el Filtrado Glomerular
aplicando las ecuaciones MDRD-4 y CKD EPI y se recopild los recientes valores de
Clearance de Creatinina de sus historias clinicas, en donde se obtuvo una Sensibilidad
por MDRD-4 de 100%, Especificidad de 95% VPP 80% y VPN de 100% frente a lo
obtenido por la ecuacién CKD EPI Sensibilidad de 100%, Especificidad 98% VPP de
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88% y VPN 100% tomando como prueba base al Clearance de Creatinina por ser la
prueba referente en la mayoria de laboratorios. Para la verificacion de la hipdtesis se
aplico el andlisis de varianza Anova donde se obtuvo que F de se encuentra en la regién
de aceptacion (0,97 < 3,89) y el valor de P es mayor a 0.05 ( 0.40> 0.05) vy en las
mujeres el analisis Anova determina que F de Prueba se encuentra en la region de
aceptacion (0.50 < 5.14) y el valor de P es mayor a 0.05 ( 0.63> 0.05) ambos con un
nivel de confianza del 95% llegando a la conclusion de que las formulas predictivas
MDRD-4 y CKD EPI pueden ser utilizadas complementariamente a la prueba de
Clearance Creatinina sin riesgo de errores para el hallazgo temprano de Enfermedad

Renal Oculta.

PALABRAS CLAVES: CLEARANCE_CREATININA, MDRD-4, CKD_EPI,
FILTRADO_ GLOMERULAR, ENFERMEDAD_ RENAL.
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SUMMARY

The Hidden Renal Disease is one of the stages of chronic kidney disease can’t be
diagnosed easily It's considered the most common diseases in patients suffering
damaging your kidney function long term illnesses such as Diabetes mellitus Type 2 and
Hypertension; to determine the existence of the disease is necessary to measure the rate
of glomerular filtration rate using different laboratory techniques, this investigative
project compared the Creatinine Clearance and MDRD- 4 CKD EPI equations as early
indicator of Hidden Renal Disease in patients of Diabetic’s House Health Unit of Tena

city.

It’s a descriptive and correlational investigation guided 47 patients between men and
women with kidney disease and healthy patients but with high risk of renal disease. This
project quantified Serum Creatinine is the essential factor to estimate the glomerular
filtration rate using the MDRD-4 and CKD EPI equations and recent values of creatinine

clearance from their medical records, where Sensitivity was obtained by MDRD-4
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100%, Specificity 95% PPV 80 was collected % and NPV of 100% compared to that
obtained by the CKD EPI sensitivity 100%, specificity 98% PPV 88% and NPV 100%
based test to Creatinine Clearance be test leader in most laboratories. To verify the
hypothesis the ANOVA, it was found that F is in the acceptance region (0.97 < 3.89) and
the value of P is greater than 0.05 (0.40 > 0.05) it was applied and women’s ANOVA F
Test determines is in the acceptance region ( 0.50 < 5.14) and the value of P is greater
than 0.05 (0.63 > 0.05 ) both with a confidence level of 95 % to the conclusion that the
predictive formulas MDRD-4 and CKD EPI can be used in addition to the test
Creatinine Clearance without risk of errors for early finding Occult Renal Disease.

KEYWORDS: CREATININE_CLEARANCE, MDRD-4, CKD-EPI,
GLOMERULAR_ FILDERING, KIDNEY_DISEASE.
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INTRODUCCION.

La Enfermedad Renal Oculta es el estadio asintomatico del dafo renal cronico
caracterizada por los niveles de Filtrado Glomerular igual o menor a 60 ml/min/1,73m?y
concentraciones de creatinina sérica normales o levemente aumentados; las causas son

principalmente la Diabetes Mellitus Tipo 2 asi como también la Hipertension Arterial.

La consecuencia mas comun es el deterioro de la funcion renal al punto de convertir al
rifdn en un drgano incapaz de filtrar y depurar la sangre llevando al paciente a un estado

de didlisis o peor aun al trasplante Sustitutivo.

Es conocida la asociacion de los niveles de varios analitos en sangre y orina con el
desarrollo de Enfermedad Renal Oculta siendo asi la creatinina el principal factor

bioquimico analizable.

Para conocer el estado real del rifion es necesario medir la Tasa de filtrado Glomerular
que es su principal funcion aplicando varios métodos disponibles como lo son el
Clearance de Creatinina y los estimadores predictivos MDRD variables, Cockcroft Gault
y CKD EPI.

Se considera que el hallazgo temprano de la Enfermedad Renal Oculta reduce el riesgo
de padecer las complicaciones ya mencionadas y se lo puede lograr con herramientas
confiables que sirvan de guia directa al profesional en salud, por lo que la finalidad de
este estudio es comparar los métodos Clearance de Creatinina y ecuaciones MDRD-4
CKD EPI como marcadores precoces de Enfermedad Renal Oculta en los pacientes que

asisten al Centro de atencion la Casa del Diabético.



CAPITULO |

EL PROBLEMA

1.1.- Tema:

Comparacién de los métodos de Clearance de Creatinina y ecuaciones MDRD-4 CKD

EPI como marcadores precoces de Enfermedad Renal Oculta.

1.2.- Planteamiento del Problema.

1.2.1.- Contextualizacion.

La Enfermedad Renal Cronica en cualquiera de sus etapas, representa un problema de
salud a nivel global, por ser un proceso fisiologico, patoldgico, multifactorial de
carécter progresivo e irreversible; asi lo reconocié The National Kidney Fundation en las
guias K/DOQI (Kidney desease Outcomes Quality Initiative) en el afio 2002. Se ha
observado que la prevalencia media de Enfermedad Renal Cronica en diferentes
poblaciones a nivel mundial es del 7,2 % en las personas de 30 afios 0 mayores y en las
personas de edad 64 afios 0 més, varid de 23,4 % a 35,8 % entre el afio 2000 y 2008 (1).

La Diabetes Mellitus (DM) al igual que la Hipertension Arterial (HTA) son los factores
mas comunes de Enfermedad Renal Cronica y se encuentran entre las 10 principales
causas de defuncién en el mundo entre los afios 2000 — 2012, provocando 1.5 y 1.1

millones de muertes respectivamente (2).

En varios paises de América como Estados Unidos demuestra una prevalencia de ERC
de entre 280 a 404 casos por millon de poblacion entre hombres y mujeres; ademés el
7.3% de todos los adultos manifiestan enfermedad renal y de ellos el 47.8% tienen
Diabetes Mellitus o Enfermedad Hipertensiva. Estimaciones realizadas por la SAN

(Sociedad Americana de Nefrologia) menciona que 1 de cada 10 hombres desarrolla



insuficiencia renal o alguna otra alteracion nefroldgica subsecuente a diabetes mellitus

en el mundo.

En Colombia la prevalencia e incidencia de la Enfermedad Renal Crdnica ha crecido
sustancialmente considerando un valor aproximado de 20.000 personas en terapia de
remplazo renal, lo que representa una prevalencia de 450 pacientes por millon de
habitantes, y una incidencia de 5%; dicha poblacion podria duplicarse durante los

préximos 10 afios generando un impacto econémico muy alto (3).

En el Ecuador, de acuerdo con los datos registrados en el INEC en el afio 2013, la
Diabetes Mellitus y Enfermedades Hipertensivas (principales factores de Enfermedad
Renal) se mantienen como las principales causas de muerte con 4.695 y 4.189 entre
hombres y mujeres es decir el 7.44% y 6.64% del total de defunciones respectivamente.
A su vez las muertes a causa de enfermedades del sistema urinario se ubica en la octava
posicion de las principales causas de mortalidad con un 2.97% del total de defunciones,
lo que representa una tasa de 11,88 x 100.000 habitantes (Tabla 1). Especificamente las
muertes producidas por Enfermedad Renal Cronica es de 1,012 de ellos 558 son
hombres y 454 son mujeres encontrdndose que las personas mayores de 65 afios 0 mas
presentan mayor frecuencia de muerte por esta causa con un numero de 705

fallecimientos (4) .



Tabla 1.- Principales Causas de Muerte afio 2013.

Poblacién estimada 2013: 15.774.749
Total de defunciones: 63.104
Tasa de mortalidad General (x 100.000 habitantes): 400,03

N° de Cadigo Cod. CIE 10 Causas de muerte Numero % Tasa
Orden L.C Detallada
i 26 E10-E14 Diabetes Mellitus 4695 7.44% 29,76
2 34 110-115 Enfermedades Hipertensivas 4189 6.64% 26,56
3 46 J10-J18 Influenza y Neumonia 3749 5.94% | 23,77
4 42 160-169 Enfermedades Cerebrovasculares 3567 565% | 22,61
5 57 VV00-V89 Accidentes de Transporte Terrestre 3072 4.87% | 1947
6 35 120-125 Enfermedades Isquémicas del Corazén = 2942 4.66% | 18,65
7 51 K70-K76 Cirrosis y Otras Enfermedades del 2005 3.18% | 12,71
Higado
8 53 NOO-N39 Enfermedades del Sistema Urinario 1874 297% | 11,88
9 41 150-151 Insuficiencia Cardiaca, 1716 2.72% | 10,88
Complicaciones y Enfermedades Mal
Definidas
10 09 C16 Neoplasia Malignas del Estomago 1570 249% | 9,95
11 Resto  Resto Resto de Causas 28238 44.74% | 179,01
12 99 R00-R99 Causas Mal Definidas 5487 8.70% | 34,78

Fuente: Anuario de Estadisticas Vitales: Nacimientos y Defunciones INEC 2013

Elaborado por: Santiago Ruiz.
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llustracion 1.- Defunciones por Enfermedad Renal Crénica segin sexo.

Defunciones por ERC 2013

558

45% muertes B Hombres

55% W Hujeres
454

muertes

Total de muertes: 1.012

Fuente: Anuario de Estadisticas Vitales: Nacimientos y Defunciones INEC 2013.
Elaborado por: Santiago Ruiz

lustracion 2.- Numero de defunciones por Enfermedad Renal Cronica segin edad.
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Fuente: Anuario de Estadisticas Vitales: Nacimientos y Defunciones INEC 2013.

Elaborado por: Santiago Ruiz.



En la ciudad del Tena no se han encontrado datos acerca de Enfermedad Renal Crdnica
Oculta o sus principales factores patologicos causales como la Hipertension Arterial y
Diabetes Mellitus Tipo Il, pero se considera que hay una problematica en crecimiento
relacionada con dichos factores, esto se refleja en el nimero considerablemente grande
de pacientes que asisten al Centro de atencion La casa del Diabético ubicado en la
cuidad del Tena, Provincia de Napo. Dicho centro proporciona una atencién segura,
confiable y preventiva a pacientes y a miembros de sus familias que sufran de Diabetes
0 se estén en riesgo de desarrollarla. Por eso es necesario estudiar exhaustivamente el

problema para buscar mecanismos que mejoren su calidad de vida.

1.2.2.- Formulacion del problema.

¢En qué medida el Clearance de Creatinina y ecuaciones MDRD-4 CKD EPI son

sensibles como marcadores precoces de Enfermedad Renal Oculta?

1.3.- Justificacion.

La importancia de este proyecto investigativo radica en evidenciar y plantear nuevas
estrategias que mejoren constantemente la calidad de vida de los pacientes en riesgo de
sufrir dafio renal y subsecuentemente al desarrollo de Enfermedad Renal Oculta. La
efectividad de los métodos y técnicas tradicionales usados en los laboratorios para el
estudio de ERO no son los indicados para demostrar el estado real o cercano a ello de un
buen funcionamiento renal, esto por las varias limitaciones tales como, capacidad del
personal, técnica empleada por el laboratorio, estado de los equipos y reactivos, pero
principalmente las condiciones exactas que debe cumplir el paciente antes de realizado
el examen; un claro ejemplo es la recoleccion de muestra para el Clearance de creatinina
de 24 horas. Las formulas MDRD Y CKD EPI son de facil aplicacion y de acuerdo a
varios estudios presentan un grado estrechamente confiable que el Clearance de

creatinina para estimar el Filtrado Glomerular en el estudio de la ERC y ERO.



El proyecto es novedoso ya que en el Centro de Atencion la Casa del Diabético,
Unicamente se emplea la técnica de Aclaramiento de Creatinina como prueba para el
estimado del Filtrado Glomerular y la aplicabilidad de las formulas predictivas MDRD-4
Y CKD-EPI no han sido sugeridas por la falta de informacion. De esta forma este
proyecto contribuird con el personal de salud de la institucién, proporcionando
conocimientos actualizados con capacidad de dar un efectivo uso frente al problema que

acontece a nivel local.

El beneficio se extiende mas alla del personal en servicio del mencionado centro, siendo
el aporte directo para el paciente debido a que ya sea el caso de detectarse dafio renal en
desarrollo, la evolucién puede ser retrasada por su hallazgo temprano, prolongando su
vida y evitando altos gastos en diéalisis o terapias de reemplazo renal en los peores de los
casos. Es factible realizar este estudio porque tiene el apoyo de los directivos del Centro
de Atencion La Casa del Diabético y de todo el personal que labora en esta prestigiosa
institucion, ademas se cuenta con la facilidad de informacion proporcionando las

historias clinicas y antecedentes de cada paciente.

1.4 Objetivos:

1.4.1.- Objetivo General:
Comparar los métodos de Clearance de Creatinina y ecuaciones MDRD-4 CKD EPI

como marcadores de Enfermedad Renal Oculta.



1.4.2.- Objetivos Especificos:

Cuantificar la creatinina sérica de los pacientes que acuden al Centro de

Atencion la Casa del Diabético.

Calcular los Indices de Filtrado Glomerular mediante las ecuaciones MDRD-4
CKD EPI.

Relacionar los IFG obtenidos de las ecuaciones MRDR-4 y CKD EPI con el

Clearance del Creatinina registrado en el historial de la Casa del Diabético.

Identificar el estadio de Enfermedad Renal Oculta aplicando Clearance de
Creatinina y las Ecuaciones MDRD-4 y CKD EPI.



CAPITULO II

MARCO TEORICO

2.1.- Antecedentes investigativos

En el afio 2009 se realiz6 un estudio prospectivo denominado “Deteccion oportuna de
Insuficiencia Renal Oculta en pacientes adultos en atencion primaria a la salud”
con una muestra de 210 pacientes de 50 afios; se determind el Indice de Filtrado
Glomerular aplicando la formula de Cockcroft-Gault corregida por superficie corporal
que detectd Insuficiencia Renal Oculta en 31% (66 pacientes) del total de individuos
examinados. La patologia que mayor frecuencia reporté ERO fue la hipertension
arterial con 29%, la diabetes mellitus tipo 2 con 27%. Demostrando asi que las técnicas
convencionales aplicadas en los analisis clinicos no tienen la confiabilidad necesaria

para el diagnostico de Diabetes mucho peor ERO (5).

En el 2010 se publicd el estudio descriptivo transversal titulado “Diferencias de la
ecuacion CKD-EPI con la de MDRD para la estimacion del filtrado glomerular en
pacientes hipertensos” donde se revisé las concordancias del filtrado glomerular (FG)
estimado por las ecuaciones de CKD-EPI y MDRD -IDMS en una cohorte de 478
pacientes. Se obtuvo en forma general un FG de 4,37 ml/min/1,73 m2 aplicando la
ecuacion CKD EPI siendo esta superior a la calculada por MDRD-IDMS. En  menores
de 65 afios la diferencia fue de, 6,55 ml/min/1,73 m2. Sin embargo, en mayores de 65
afios no se encontrd diferencia significativa. Llegando a la conclusion que la ecuacion de
CKD-EPI estima un FG mas alto en mayores de 65 afios y reclasifica hacia estadio 1
catalogados en estadio 2 por MDRD-IDMS (6).



En la investigacion titulada “Enfermedad Renal oculta en pacientes con diabetes
mellitus” , se realiz6 un estudio observacional de prevalencia , desde enero hasta julio
de 2009, a 110 adultos con enfermedad renal oculta y diabetes mellitus, pertenecientes al
Policlinico Comunitario Docente “Alberto Fernandez Montes de Oca” de Santiago de
Cuba, en quienes se estimaron los valores del filtrado glomerular por la formula de
Cockcroft-Gault corregida para la superficie corporal y basada en la creatinina sérica, asi
como de la ecuacion MDRD (Modification of Diet in Renal Disease). Entre los
principales resultados sobresalio la elevada prevalencia de Enfermedad Renal Oculta en
pacientes con diabetes mellitus, sobre todo en aquellos que la padecian desde hacia mas
de 10 afios asi como una gran utilidad en la valoracion del Filtrado Glomerular
aplicando estas ecuaciones de la misma forma como lo ha hecho el Clearance de
Creatinina de 24 horas (8).

En el trabajo “Comparacion de las ecuaciones de Cockcroft-Gault y MDRD con la
férmula habitual para la estimacion del Filtrado Glomerular en pacientes con
Enfermedad Renal Cronica” realizado en el estado de Sucre- Venezuela , se puso en
evidencia que las ecuaciones Cockcroft-Gault y MDRD son un método adecuado para
estimar el FG y que ambas facilitan la deteccion de enfermedad renal cronica en
pacientes con creatinina sérica normal, demostrando Cockcroft-Gault una sensibilidad
(86,67%), eficacia de 90,00% vy el valor predictivo negativo 71,43% mayor que la
ecuacion de MDRD; sin embargo, ambas presentaron alta especificidad (100,00%) y
valor predictivo positivo 100,00% (9).

En la publicacion denominada “Necesidad de estimar el filtrado glomerular para
valorar la funcién renal”, que se enfocO en estimar dicha funcién mediante la
determinacién de creatinina plasmatica comparandola con la medida del filtrado
glomerular estimado por las formulas: Cockcroft-Gault, MDRD-4 y la CKD-EPI, fue
aplicada en 897 pacientes, 342 hombres y 555 mujeres; se encontré que el filtrado
glomerular disminuyd con el incremento de la edad en las tres formulas. Demostrando
asi la utilidad de las férmulas para estimar el filtrado glomerular, que detecta el deterioro

de la funcion renal antes del incremento de la creatinina sérica (10).
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2.2 Fundamento Tedrico.

2.2.1 Valoracién de la Funcién renal.

La valoracidn clinica de los pacientes que cursan enfermedad renal necesita de estudios
adecuados Y eficaces que permitan al personal de salud una pronta accion esto debido a
que la enfermedad renal cursa fases asintomaticas que al no ser diagnosticados de forma

oportuna las complicaciones y tratamiento serian de alta complejidad y costos elevados.

Los estudios validos para funcion renal incluyen:
1. Medida de la tasa de filtracion glomerular por depuracion de Creatinina 0

estimadores predictivos.

N

Concentracion plasmatica de creatinina y urea.

3. Determinacion de la concentracion de iones en plasma y orina

4. Analisis de la osmolaridad plasmatica y urinaria si es necesario una prueba de
concentracion y de dilucién de la orina.

5. Proteinas totales, proteinograma plasmatico y proteinuria.

6. Hemograma, calcemia, fosforemia y fosfatasa alcalina.

7. Urianalisis, sedimento de orina y cultivo si lo amerita (11).

2.2.2 Filtrado glomerular.

La membrana glomerular es 0 no permeable a una sustancia dependiendo del tamafio
molecular y la carga eléctrica de la sustancia. Asi, moléculas pequefias tales como el
agua y los electrolitos son filtrados libremente por el glomérulo a diferencia de las
proteinas que practicamente no son filtradas. Dado que la membrana glomerular esta
compuesta por estructuras de carga negativa, las macromoléculas de caga negativa,
como las proteinas son rechazadas y, por lo tanto no son filtradas.

De igual manera las presiones a ambos lados de la membrana van a influenciar el grado

de filtracion, segun la ley de Starling. Asi, las fuerzas que van a inducir la filtracién
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seran la presion hidrostatica del capilar glomerular y la presiéon oncotica del espacio de
Bowman; las fuerzas que se oponen a la filtracion seran la presion hidrostatica del
espacio de Bowman y la presion oncdtica del capilar glomerular. La presion neta de
filtracion (PNF) seré entonces:

PNF: (Pcg + POeb)-(Peb + POcg)

Donde:

Pcg: presion hidrostatica del capilar glomerular

POeb: presidn oncética de la capsula de Bowman.

Peb: presion hidrostatica del espacio de Bowman.

POcg: presion oncética del capilar glomerular.

La tasa de filtracién glomerular (TFG) se define como el volumen de filtracion de
plasma desde los capilares glomerulares hasta el espacio de Bowman por unidad de
tiempo. Es funcion de la presion neta de filtracion y de la permeabilidad de membrana
glomerular.

Dadas la gran permeabilidad del plasma de la membrana glomerular y una superficie
capilar extensa, se logra filtrar, 180 litros / dia de plasma (125ml/ min) de un hombre
promedio de 70 kg.

Un aumento de la presion hidrostatica del espacio de Bowman, como por ejemplo en
casos de obstruccidn uretral por célculos, estenosis, etc; o0 una disminucion de la presion
hidrostatica del capilar glomerular, como la hipotensién secundaria a sangrado o en la
enfermedad glomerular, hace disminuir la presion neta de filtracion y por ende la tasa de
filtracion glomerular. Como consecuencia pueden retenerse liquidos y productos tdxicos

para el organismo (12).
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2.2.3 Marcadores de la Funcién Glomerular.

llustracién 3.- Valoracién de la Funcion Renal.

FUNCION

Filtracion glomerular.

Flujo plasmatico.

Transporte tubular distal.

Equilibrio Acido base.

Excreciébn de amonio y

acidez titulable.

PRUEBA ESPECIFICA

Aclaramiento de inulina.

Aclaramiento de
paraminohipurato.
Concentracién y dilucion
TCH,0,

U/P Osmolar.

Tm de bicarbonato.

Excrecion de amonio tras
cloruro aménico.
Fuente: Avendafio, H. 2008.

Elaborado por: Santiago Ruiz.

2.2.4 Valoracion de la funcién glomerular

Las funciones principales del glomérulo renal son:

PRUEBA CLINICA
Aclaramiento de creatinina.
Creatinina sérica.
Aclaramiento de urea.
Urea plasmatica.

Cistatina C plasmatica.
Excrecion de proteinas
plasmaticas.

Concentracion y dilucion.
Densidad.

Osmolaridad.

U/P Osmolar.

PH

sobrecarga acida.

urinario minimo tras

1. Filtrar la sangre eliminando diversos productos de desecho por ejemplo la urea 'y

la creatinina.

2. Retener las proteinas y las células durante dicho proceso de filtracion.
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2.2.5 Creatinina sérica como marcador del filtrado.

La creatinina es un derivado aminoacido con una masa molecular de 113 Dalton que se
filtra libremente por el glomérulo, por lo que se puede utilizar libremente como
marcador de filtracion glomerular.

Sin embargo se secreta por las células del tabulo proximal, por lo que el aclaramiento de
creatinina excede la FG y los valores de creatinina se elevan proporcionalmente menos
de lo que empeora la funcion renal. Ademas la secrecidn tubular de creatinina varia de
persona a persona, y dentro de cada paciente varia en el tiempo y segun el grado de la
funcion renal.

La variacién del aclaramiento de creatinina por la secrecion tubular puede llegar a ser

hasta de 20 ml/min en pacientes con filtrados menores de 60 ml/min. (11).

llustracién 4.- Dificultades en la interpretacion de valores de Creatinina.

Problemas para la determinacién de creatinina
Secrecion tubular.

Excrecién extrarrenal.

Variacion en la masa muscular

Cromagenos.

Variabilidad inter-laboratorio.
Fuente: Avendafio, H. 2008.

Elaborado por: Santiago Ruiz.

Por una parte, la formacion de creatinina esta fundamentalmente determinada por la
masa muscular y la ingesta dietética, lo que probablemente se refleja en las variaciones
en los niveles de creatinina sérica existente entre las distintas edades y sexos y entre
grupos geogréaficos étnicos y raciales. Por otra parte existe una eliminacion extrarrenal
de creatinina, al degradarse esta por las bacterias intestinales. Esta degradacion es

proporcionalmente mayor a medida que la funcion renal desciende y las concentraciones
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de creatinina se elevan. El uso de antibidticos al eliminar la flora intestinal, reduce la
eliminacién extrarrenal e incrementa los niveles plasmaticos de creatinina sin un

deterioro real del filtrado glomerular (11).

La utilizacién de métodos de determinacion cinéticos en la reaccion de Jaffé y el
desarrollo de métodos enzimaticos ha disminuido la importancia de la sobreestimacion
del filtrado glomerular. Aun asi se sabe que la creatinina es uno de los analisis que
exhiben mayor variabilidad en distintos laboratorios, lo que dificulta la comparacién
entre poblaciones que hayan realizado analisis en dos laboratorios diferentes (21).

Para intentar resolver estas diferencias, diversos grupos de trabajo internacionales han
intentado promover la estandarizacién de los métodos de medida de la creatinina,
disponiéndose ya de un material de calibracion (SRM 967) conmutable y con
trazabilidad respecto al método de referencia de espectrofotometria  de masas por
dilucion isotdpica (IDMS) a disposicion para los laboratorios. Por estas razones, la
relacion entre los niveles de creatinina y la FG varia entre distintas personas a lo largo
del tiempo (11).

2.2.6 Metodologia para la Cuantificacion de Creatinina

Se han descrito numerosos métodos de determinacion de creatinina, tales como la prueba
de Jaffé con picrato alcalino en sus diferentes modificaciones y la determinacion

enzimatica.

2.2.6.1 Métodos colorimétricos.

Los métodos colorimétricos se basan en la reaccion de Jaffé, que data del afio 1886. La
creatinina reacciona con el acido picrico en medio alcalino formando un complejo de
color rojo a una longitud de onda entre 510- 520 nm. La creatinina no es la Gnica que
reacciona, por eso es que tiene baja especificidad. Existen interferentes como las

proteinas, glucosa, acetoacetato, acido ascorbico y acido urico, y la bilirrubina. Frente a
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muestras con bilirrubinas elevadas, los valores de creatinina se ven disminuidos porque
la bilirrubina en el medio alcalino se oxida a biliverdina formando un compuesto

incoloro que disminuye el color de la reaccion(13).

Basado en la reaccion de Jaffé, en los métodos colorimétricos, existen dos formas de

efectuar la lectura:
* Punto Final en sus dos variantes, con o sin desproteinizacion.

La desproteinizacion es Gtil para eliminar la interferencia por proteinas, utilizando como

desproteinizante el acido tricloroacético (TCA) al 10%.

* Cinéticos, son Utiles para minimizar las interferencias positivas. Al efectuar la lectura
en autoanalizadores, se permiten multiples puntos de lectura. Las interferencias positivas

se logran minimizar ya que poseen distinta velocidad de reaccién (14).

El blanco de muestra minimiza las interferencias, de las cuales la bilirrubina es la mas
importante. Segun lo que esta descripto en la literatura, a través del blanco de muestra se

corrige la interferencia de bilirrubina de hasta 10 mg/dl.

2.2.6.2 Métodos enzimaticos

En la actualidad es el método de mayor uso por su elevada especificidad, exactitud y
precision, y dentro de la practica diaria son los métodos de laboratorio que tienen

resultados mas comparables a un método de referencia.

Los métodos enzimaticos permiten trabajar con muestras con concentraciones de
bilirrubinas de hasta 25 mg/dL, resultando ser los métodos de eleccion para medir

creatinina en neonatologia. No posee interferentes
Existen diferentes métodos enzimaticos adaptables a autoanalizadores:

Uno de los mas utilizados se basa en la determinacion de sarcosina mediante la hidrélisis

de la creatinina merced a la accion de la creatininasa y creatinasa. Posteriormente, por
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accion de la sarcosina-oxidasa y en presencia de oxigeno, la sarcosina se oxida,

generando glicina, formaldehido y peréxido de hidrogeno (14).

La reaccion es catalizada por peroxidasa. La intensidad cromaética es directamente
proporcional a la concentracion de creatinina. El peroxido de hidrdgeno liberado se mide
por una reaccion de Trinder modificada. El perdxido de hidrégeno reacciona con la 4-
aminofenazona vy el acido 2,4,6-triiodo-3-hidroxibenzoico (se agrega este aceptor mas
eficiente del H202, para que no compita la bilirrubina), formando un cromoégeno de
quinonimina (lectura a 505 nm), resultando en una cuantificacion precisa y especifica de
la concentracion de creatinina (22).

llustracion 5.- Reaccién enzimatica de la Creatinina basado en Sarcosina.

CREATININA + H20  CREATININASA CREATINA
—_—
CREATINA + H20 CREATINASA SARCOSINA + UREA

—SARCOSNAGD
SARCOSINA + 02 + H2Q SARCOSINAOXIDASA FORMALDEHIDO +
GLICINA + H20 >

MEDIDA DE H202 EN REACCION DE TRINDER
SUSTRATO: 4 AMINOFENAZONA)

v

LA BILIRRUBINA COMPITE POR EL H202 BILIRRUBINA
OXIDASA

(INTERFERENCIA NEGATIVA) ACEPTOR MAS
EFICIENTE

Fuente: Measurement of serum creatinine-current status and future goal. Clin Biochem.

Elaborado por: Santiago Ruiz.

Otro método enzimatico para medir creatinina, y que esta disponible en el mercado es el
que utiliza la enzima creatinina-amidohidrolasa. EI método consiste en cuatro pasos de
reaccion, pero en definitiva lo que se mide es la disminucion del NADH (lectura a 340

nm). A diferencia del otro método enzimatico que es con lectura fotométrica fuera del
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rango UV, éste es con lectura en UV. Este método esta disponible en el mercado y tiene

una excelente correlacion con el método de referencia.

llustracién 6.- Reaccion Enzimatica de la Creatinina basado en la creatinina-

aminohidrolasa.
CREAT|NA + HZO CREATININA-AMIDOHIDROLASA CREAT|NA

CREATINA + ATP CREATINQUINASA FOSFOCREATINA + ADP

>
FOSFOENOLPIRUVATO + ADPp PIRUVATOQUINASA pIRUVATO + ATP

PIRUVATO + NADH + H' ACTRTODESHIOROGERASA | ACTATO 9+ NAD'
>

Fuente: Measurement of serum creatinine-current status and future goal. Clin Biochem.

Elaborado por: Santiago Ruiz.

2.2.7 Métodos de referencia

Los métodos de referencia son de dificil aplicacion debido a su proceso engorroso, pero
es necesario conocer cuales son para contrastar su efectividad frente a los métodos

tradicionales.

1. Cromatografia Gaseosa (GC) asociada a la Espectrofotometria de Masa por Dilucién
Isotopica (IDMS). Es un método laborioso y requiere de un paso previo a la GC, en
el cual, por un intercambio cationico, se hace una derivacion previa de la creatina a

creatinina.
2. Cromatografia Liquida (LC) asociada a Espectrofotometria de Masa por Dilucion

Isotopica (IDMS). No necesita el paso de la derivacion. Presenta excelente
especificidad y bajo sesgo (15).
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2.2.8 El aclaramiento de creatinina como medida de la filtracion glomerular.

El aclaramiento de creatinina, calculado a partir de la concentracion sérica de creatinina
y su excrecion en orina de 24 horas, es el método empleado més frecuente para medir la
filtracion glomerular aunque tiene limitaciones importantes. A diferencia de la creatinina
sérica aislada, el aclaramiento de creatinina no se ve afectado por la masa muscular del
paciente pero si por la secrecion tubular lo que hace que sobrestime la FG real en un
20% (11).

La administracion de cimetidina bloquea la secrecion tubular, lo que aproxima el
aclaramiento de creatinina a los valores reales del filtrado glomerular pero el
desconocimiento sobre la dosis y el momento 6ptimo de administrar la cimetidina hacen

de esta prueba un método engorroso e valido para calcular la funcion renal

Se recomienda utilizar el aclaramiento de creatinina de 24 horas solo en aquellas
circunstancias clinicas en la que la estimacion del filtrado por ecuaciones sea inadecuada

y no se pueda medir el aclaramiento con un marcador (11).

Tabla 2.- Situiaciones no recomendables para el uso de Clearance de Creatinina.

No se recomienda el uso de Depuracion de creatinina de 24 horas.
Fracaso renal agudo
Desnutricion
indice de masa corporal menos de 19 0 mayor a 25 Kg/m?
Edades extremas
Embarazo
Dietas vegetarianas o ricas en creatinina
Farmacos que boquean la secrecion creatinina como cimetidina,
trimetropin etc.

Fuente: Avendafio, H. 2008.

Elaborado por: Santiago Ruiz.
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2.2.9 Ecuaciones para la estimacion del filtrado glomerular.

Las ecuaciones que estiman la filtracién glomerular influyen variables como: edad, sexo
raza y el tamafio corporal (factores predictivos de la masa muscular), junto a la
creatinina sérica. Estas ecuaciones se obtienen al analizar, mediante técnicas de
regresion, la relacion observada en una determinada poblacion, entre la creatinina sérica
y la filtracién glomerular medida por una técnica estandar. Entre las distintas ecuaciones
desarrolladas, las mas utilizadas son la de Cockcrocft — Gault y el conjunto de

ecuaciones derivadas del estudio Modification of Diet Renal Disease (MDRD (11).

Las ecuaciones del estudio MDRD se desarrollaron en 1999 con los datos 1628
pacientes con enfermedad renal crénica, utilizando como método de referencia el

aclaramiento de iotalamato, suministrando los valores en unidades de ml/min/1,73 m?.

La ecuacion mas precisa que incluia parametros demograficos y séricos es la MDRD-7.
En 2000 se publicd una ecuacion abreviada que solo incluia la creatinina, el sexo, la raza
y la edad y que tenia una precision similar para estimar el filtrado glomerular. En 2005
la ecuacion abreviada fue re expresada para utilizarse en los laboratorios que utilizaban

determinaciones de creatinina con trazabilidad para el método de referencia IDMS.

Tanto las ecuaciones MDRD como la de Cockcrocft — Gault se han evaluado en diversas
poblaciones que incluyen distintas razas (blancos, negros y asiaticos) con enfermedad
renal diabética y no diabética incluso en trasplantados renales. El sesgo de la ecuacion
MDRD-abreviada oscila entre -5,5 a + 0,9 ml/min/ m?, presentando en la mayoria de los

estudios una mayor precision que la ecuacién Cockcrocft — Gault (23).

De acuerdo con evidencia cientifica actual las distintas guias nacionales e
internacionales recomiendan que la FG se estime a partir de ecuaciones que tengan en
cuenta la concentracion serica y algunas de las siguientes variables: edad, sexo, raza,

peso y talla, siendo estas ecuaciones mas exactas que la determinacion exclusiva de
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creatinina en la avaluacion de la funcion renal, recomendando preferiblemente la

utilizacion de la ecuacion MDRD-abreviada (MDRD-4) o MDRD-IDMS (11).

Tabla 3.- Situaciones no recomendables para el uso de las ecuaciones predictivas.

Fracaso renal agudo

Desnutricion

Indice de masa corporal menor a 19 0 mayor a 35 Kg/m*.

Edades extremas

Embarazo

Hepatopatias, Ascitis.

Alteraciones de la masa muscular: amputados, enfermedades musculares, paralisis.

Dietas especiales: vegetarianos, ricas en creatina.

Farmacos que bloquean la secrecion de creatinina: cimetidina, trimetropin

Fuente: Avendafio, H. 2008.

Elaborado por: Santiago Ruiz.

Tabla 4.- Formulas para el estimado del Filtrado Glomerular.

MDRD-7

FG (ml/min/1.73m")

170 x [creatinina sérica (mg/d)]***

x (edad)®'"® x [nitrégeno ureico
(mg/d)]°*" x [albGmina plasmatica
(g/d)] °**® x (0.762 si es mujer) x

(1.18 si es de raza negra).

MDRD-abreviada

FG (ml/min/1.73m?)

186 x [creatinina sérica (mg/dl)]™***

(MDRD-4) x (edad)®*® x (0.742 si es mujer) x
(1.21 si es de raza negra).
MDRD-IDMS FG (ml/min/1.73m?) 175 x [creatinina sérica (mg/dl)]™*+*

x (edad)®® x (0.742 si es mujer) x

(1.21 si es de raza negra).

Cockcrocft — Gault

FG (ml/min/)

[(140 — edad) x ( peso en kg) x (0.85

21




si es mujer)] / (72 creatinina sérica en
mg/dl).

CKD-EPI
Hombre/mujeres

Etnia blanca

FG (ml/min/1.73m?)

Mujeres

Creatinina <0,7 mg/dL FGe= 144 x
(creatinina/0,7)-0,329x (0,993) edad

Creatinina > 0,7 mg/dL FGe= 144 x
(creatinina/0,7)-1,209 x (0,993) edad

Hombres

Creatinina < 0,9 mg/dL FGe= 141 x
(creatinina/0,9) -0,411 x (0,993) edad

Creatinina > 0,9 mg/dL FGe= 141 x
(creatinina/0,9) -1,209 x (0,993) edad

CKD-EPI
Hombre/mujeres

Etnia negra

FG (ml/min/1.73m?)

Mujeres

Creatinina < 0,7 mg/dL FGe= 166 x
(creatinina/0,7) -0,329 x (0,993) edad

Creatinina > 0,7 mg/dL FGe= 166 x
(creatinina/0,7) -1,209 x (0,993) edad

Hombres

Creatinina < 0,9 mg/dL FGe= 163 x
(creatinina/0,9) -0,411 x (0,993) edad

Creatinina > 0,9 mg/dL FGe= 163 x
(creatinina/0,9) -1,209 x (0,993) edad

Fuente: Avendafio, H. 2008; Documento de consenso de Enfermedad Renal Cronica.

Elaborado por: Santiago Ruiz.




2.2.10 Enfermedad Renal Croénica.

En el 2002 The National Kidney Fundation publica las guias K/DOQI, donde se propone

la siguiente clasificacion:

1. Dafio renal durante al menos tres meses, definido por anomalias estructurales o
funcionales del rifién con o sin descenso del filtrado glomerular, manifestado
por anomalias patoldgicas o marcadores de dafio renal, que incluyen alteraciones
en la composicion de sangre, orina y/o alteraciones en los estudios de imagen.

2. Disminucién de la funcién renal con filtrado glomerular <60 ml/min/1.73 m?,

durante al menos tres meses con o sin dafio renal aparente.

2.2.11 Estadios evolutivos de la Insuficiencia Renal Cronica.

A continuacion se expone la clasificacion de la insuficiencia renal crénica propuesta en
las guias K/DOQI en el afio 2002:

Tabla 5.- Clasificacion de los estadios de la Enfermedad Renal Cronica

ESTADIO DE ERC FG (ml/min/1.73m?%) DESCRIPCION
1 >90 Dafio renal con FG normal
2 60-89 Dafio renal ligero descenso
del FG
3 45-59 Descenso ligero- moderado
ERO del FG
3B < 30-44 Descenso moderado de FG
o o4
< —
a % Q
4 "'EJ x & 15-29 Descenso grave de FG
o O uw
b < = —
5 % <Zt E <15 Predialisis
5D w Dilisis Dialisis

Fuente: Documento de consenso sobre la Enfermedad Renal Créonica C/KDOQI.

Elaborado por: Santiago Ruiz.
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Estadio 1 y 2.- la enfermedad renal se establece por la presencia de alteraciones

histoldgicas en la biopsia renal o mediante marcadores indirectos de laboratorio como:

e Proteinuria persistente en forma de micro-albuminuria.
e indice de filtrado glomerular normal o aumentado.
o Alteraciones en el sedimento urinario (presencia de cilindros hialinos)

e Cambio en la densidad de la orina.
Ademas se puede observar alteraciones en los estudio de imagen.

La funcion renal es suficientemente rendidora para mantener al paciente asintomatico
debido a que conserva su funcion adaptativa de las nefronas. Este estadio es claramente

tratable y preventivo al desarrollo de complicaciones que conlleven al siguiente estadio.

Estadio 3.- al igual que el estadio 1 y 2 se observan ciertas alteraciones de laboratorio

como:

e Aumento de los niveles de creatinina sérica

e Anemia.

e Hiperlipidemia e hiperuricemia.

e Aumento en los niveles de fosforo y calcio sanguineo debido a las alteraciones
en su metabolismo.

e Disminucidn de la capacidad de concentracion de orina (poliuria/ nicturia).

Esta etapa también se la reconoce como el estadio asintomatico de la enfermedad o

Enfermedad Renal Oculta.

Estadio 4.- se observa la intensificacion de las manifestaciones clinicas caracteristicas

de la Enfermedad Renal Crdnica propiamente dicha como:

e Hipertensién acentuada.
e Trastornos digestivos, circulatorios y neurol6gicos.

e Acidosis metabdlica.
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Alteraciones en la cuantificacion de:

e Fosforo- calcio.

e Urea, creatinina, &cido urico principalmente.

La disminucion de la tasa de filtrado glomerular es claramente notoria por lo que el

tratamiento esta dirigido a la preparacion de trasplante ranal sustitutivo.

Estadio 5.- FG < 15 ml/min/1,73 m2. Cursa con osteodistrofia renal y trastornos
endocrinos y dermatolégicos sobreafiadidos a las alteraciones previas.

Dicho estadio corresponde al sindrome urémico, en el que ademéas de las medidas
previas es obligada la valoracion del inicio del tratamiento renal sustitutivo: dialisis —
peritoneal/hemodidlisis— o trasplante renal.

Es conocido que los pacientes pertenecientes al estadio 5 no reciben una atencion
adecuada en estadios anteriores, y que en un alto porcentaje son remitidos tardiamente a
los servicios de nefrologia desde los centros de Atencidn Primaria y especializada. Entre
los motivos destacan: edad avanzada, severa fi8comorbilidad, ausencia de sintomas,

factores economicos y un diagndstico tardio (11) (23).

2.2.12 Enfermedad Renal Croénica Oculta.

Definicion

La enfermedad renal leve-moderada o enfermedad renal crénica oculta (IRO) se define
como la alteracion estructural o funcional renal y proteinuria con descenso del GFR <(<
60 ml/min), pero sin otra evidencia de alteracion renal y que no precisa depuracion extra

renal, con creatinina sérica dentro de limites normales (16) (17).
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2.2.13 Cribado de la Enfermedad Renal Crdnica Oculta

Los pacientes con ERC, sobre todo en los primeros estadios, estan frecuentemente sin
diagnosticar (ERC oculta) porque la ERC suele ser asintomatica y muchas veces se
detecta solamente durante la valoracion de otra condicion comérbida. La deteccion
precoz de estos pacientes optimizaria no solo las posibilidades de tratamiento sino que
permitiria retrasar la progresion y potencialmente disminuir la morbimortalidad,
reduciendo también los costes sanitarios. El cribado de la ERC se aplica en diversos
contextos, incluyendo la poblacion general, la atencion sanitaria rutinaria o las
poblaciones de alto riesgo. La mayoria de guias clinicas proponen esta Ultima estrategia,
es decir la deteccion de casos en grupos reducidos de personas sobre la base de la
presencia de factores de riesgo. Prioritariamente la mayoria de guias 6, 15, 16
recomiendan la deteccion de ERC en pacientes con HTA, DM tipo 2 o enfermedad

cardiovascular establecida (16).

2.-3.- Hipotesis.
Los métodos Clearance de Creatinina y ecuaciones MDRD-4 y CKD EPI se relacionan

entre si como marcadores precoces de la Enfermedad renal Oculta en los pacientes de

ambos sexos que acuden al Centro de atencion la Casa del Diabético.
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CAPITULO 111

MARCO METODOLOGICO

3.1 Nivel y Tipo de Investigacion.

3.1.1.- Nivel de Investigacion.

Investigacion descriptivo: ya que se expuso las caracteristicas mas importantes y la
metodologia de laboratorio para el estudio de ERO, cuéles fueron los aspectos
necesarios para su ejecucion; esto fue logrado mediante la observacion. Ademas se
describid paso a paso la utilidad de estos métodos como marcadores precoces de dicha
enfermedad siendo el objeto informativo para el personal sanitario del centro de atencién

La Casa del Diabético.

3.1.2.- Tipo de Investigacion.

Investigacion cuantitativa: debido a que se medird una de las variables mediante las

técnicas de laboratorio ya propuestas y asi conocer la relacion existente entre ellas.

Investigacion de campo: ya que el estudio se desarrollara en el lugar de los hechos y
para su ejecucion se cumple con los requisitos de recoleccion y analisis de datos en el

mismo sitio y se utilizara como herramienta la observacion.

3.2.- Seleccion del area de estudio.

El proyecto investigativo se realizara en el Centro de Atencion “La Casa del Diabético”

ubicado en la ciudad del Tena, Provincia del Napo.
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3.3.- Pablacion.

El nimero de pacientes que acude al centro de atencion “La casa del Diabético” es de

390 con distinto tipo de patologia entre las que destacan la Diabetes Mellitus Tipo 1 'y 1l
y la HTA entre las edades de 12 a 89 afios.

3.4.- Criterios de inclusion y exclusién

3.4.1.- Criterios de inclusion.
e Aquellos pacientes que deseen participar voluntariamente en el proyecto de
investigacion.
e Pacientes que voluntariamente hayan firmado el consentimiento informado.
e Pacientes entre un rango de edad de 30 a 85 afios.

e Pacientes diagnosticados con diabetes mellitus tipo 11 0 HTA.

3.4.2.- Criterios de exclusion.
e Pacientes en dialisis o se encuentren en riesgo de recibirlo.

e Pacientes que cursen desnutricion o algun proceso que altere su indice de masa
corporal.

e Pacientes que no transcurran un periodo de infeccion de vias urinarias.
e Pacientes que no firmen voluntariamente el consentimiento informado.

3.5.- Disefio muestra.
Considerando los criterios de inclusién y exclusion la muestra que fue tomada en cuenta

para el estudio es de 47 personas.
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3.6.- Operacionalizacion de las Variables

Tabla 6.- Variable Dependiente: Enfermedad Renal Oculta.

Definicion

Fase asintomatica,
de la Enfermedad

Renal Crénica,

caracterizada por un

indice de Filtrado
Glomerular menor a
60ml/min. /1,73 m2
% niveles de
creatinina normales
0 levemente

aumentados.

Categoria

Indicador

Items Basicos

Técnica

Instrumento

indice del filtrado
Glomerular

Célculo mediante
CICr, MDRD-4Y

<60ml/min/1.73m?

CKD-EPI. Analisis y calculos de | Reportes de
laboratorio laboratorio
Niveles de Técnica Jaffé Hombres y Mujeres 0.6-
Creatinina. modificada 1.1 mg/dL
Tiempo de dafio > 3 meses ¢Cual es el tiempo que Revision de la historia | Cuaderno de

renal

consecutivos

registra alteraciones en
el filtrado glomerular?

clinica

registro.

Elaborado por: Santiago Ruiz.
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Tabla 7.- Variable Independiente: Métodos Clearance de Creatinina y ecuaciones MDRD-4, CKD-EPI.

Definicion

Métodos capaces de

estimar el Indice del
Filtrado Glomerular de
un paciente, y a su vez
clasificar los estadios
de la Enfermedad

Renal Cronica

Categoria Indicador Items Basicos Técnica Instrumento
Volumen de V= 1000 1800 ml de
orina orina
Clearance de
creatinina de 24 Concentracion de del
de Creatinina en Depende del grupo Pruebas de Reportes de
horas i . .
orina etario y peso laboratorio laboratorio.
Concentracion )
. Hombres y mujeres =
de Creatinina
. 0.7-1.2 mg/ dL
Sérica
Ecuaciones
MDRD-4, Edad 30-85 afios
y Cuaderno de
CKD-EPI Observacion )
Femenino registro.
Sexo
Masculino

Elaborado por: Santiago Ruiz.
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3.7.- Descripcion de la Intervencion y Procedimientos para la Recoleccién de la

Informacion.

3.7.1 Socializacion del estudio.

Antes de la obtencion de muestras sanguineas se procedid a socializar el objeto y
alcances futuros del estudio, aportando con informacidén necesaria a los pacientes y al
personal del centro de atencion “La Casa del Diabético”. Dicha informacion estuvo
contenida en proyecciones digitales para lograr mayor compresion de lo que se trataba.
Gracias a ello se mantuvo armonia comunicativa y se evitd complicaciones futuras.

Finalmente se cumplié con la muestra necesaria.

A continuacion de ello se procedid a la firma de los consentimientos informados, de los

participantes cumpliendo con las normativas del centro y del distrito de Salud Publica.

Debido a las complicaciones para la obtencion de la muestra de orina y analisis de la
misma para la Estimacion del Clearance de Creatinina, se procedié a recopilar la
informacion de dicho valor de la historia clinica del paciente realizada la primera

semana de agosto del afio en curso.

3.7.2 Proceso y andlisis de muestras en el laboratorio

Cuantificacion de Creatinina en sangre y orina.
INTRODUCCION.

La creatinina se produce de forma endogena a partir de la creatina y el creatin-fosfato
como resultado de los procesos metabdlicos musculares. Se elimina por el rifién

mediante filtracion glomerular.

La determinacidén de creatinina en suero sirve para el diagnostico y el control de
enfermedades renales agudas y crénicas asi como para la estimacion del filtrado
glomerular. La concentracion de creatinina en orina suele emplearse como una magnitud

de referencia de la excrecion de analitos.
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3.7.3 Muestra y conservacion de las muestras.
La muestra de eleccion es suero sanguineo. En los métodos colorimétricos se prefiere
suero libre de hemolisis para evitar interferencias. Los anticoagulantes como la heparina

sodica y el EDTA no interfieren en la determinacion de creatinina.

La heparina como sal de amonio debe evitarse en los métodos enzimaticos que miden

produccion de amonio.

Al utilizar métodos enzimaticos no se debe deja la sangre a temperatura ambiente ya que

se producen importantes cantidades de amoniaco por desaminacion proteica.
Para la determinacion de creatinina en orina se requiere orina de 24 hrs.
La recoleccion debe hacerse de forma completa y en el tiempo exacto.

Se debe conservar en refrigeracion (2-8°C) con una estabilidad de 24 horas. Congelacion

(-20°C) con una estabilidad de 3 meses.

3.7.4 Toma de muestras Sanguineas.
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Etanol 70% Torniquete Equipo Vacutainer tubos al vacio tapa
algodén roja

Elaborado por: Santiago Ruiz

3.7.5 Preparacion del equipo de extraccion
Asegurase de tener todos los materiales y equipos listos para la toma de muestra
sanguinea por venopuncion. Adicionalmente tener a la mano los recipientes de desechos

y cortopunzantes (guardianes).
Revisar que el seguro de las agujas no estén rotas si este es el caso deséchela
Revisar que la tapa del tubo colector no haya sido vulnerada.

Preparacion del paciente.

e Coloque al paciente de manera que pueda reclinar el brazo hacia abajo, evitando
que doble el codo formando asi una linea recta entre el hombro y la mufieca
manteniendo la comodidad entre usted y el paciente.

e Descubra el brazo, dejando visible la zona de puncion.

e Examine la prominencia de las venas, en el caso de no ser muy notorias solicite

al paciente realizar un ligero pufio que permita al menos palparla.

Extraccion de la muestra.

e Identificar la muestra de acuerdo al codigo asignado en el registro de

participantes del estudio.

e Coloqgue el torniquete sin mucha presién aproximadamente 10 cm de la zona

elegida para la puncién.
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e Proceda a la asepsia y antisepsia de la zona de puncion realizando movimientos
concentricos empezando desde el punto central de la puncion hasta su periferia
formando un circulo. Este procedimiento no debe realizarlo con demasiado
alcohol debido a que se derramara en el brazo y demorara en secar. (Los restos
de alcohol pueden producir hemolisis).

e No volver a tocar el sitio desinfectado.

e Enroscar la aguja en la capsula Vacutainer ajuste bien, retire el capuchon y
proceda a realizar la puncién. Una vez realizada introducir el tubo colector en la
capsula dejar que fluya la sangre hasta que se agote el vacio del tubo.

e Retirar el tubo, inmediatamente retire el torniquete y finalmente la aguja con la
capsula.

e Aplique algoddn y esparadrapo en la zona perforada.

e Desechar correctamente el material utilizado.
Problemas relacionados con la extraccion sanguinea.

1. El bisel de la aguja no estd completamente insertado en la vena lo cual puede
originar un hematoma, debe introducir més la aguja en la vena.

2. Laaguja ha traspasado la vena. Retroceda ligeramente la aguja.

3. La vena se mueve 0 no se acierta a entrar a ella. Palpar la vena con la otra mano
y corregir la posicion de la aguja.

4. El bisel de la aguja se adhiere a la pared de la vena. Girando ligeramente el
cuerpo de extraccion (aguja, capsula, tubo) se separara la pared de la vena de la
aguja.

5. Si a pesar de esta medida la sangre no fluyese dentro del tubo es que la vena se
ha colapsado completamente. Quitar el tubo de la capsula para no ejercer vacio
sobre la vena la vena se recuperard y la extraccion podra continuar en el mismo
tubo (17)
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3.7.6 Procedimiento para la recoleccion de orina de 24 horas.
A pesar que los valores de Clearance de creatinina se obtuvieron de las historias clinicas
de los pacientes (Realizados el 3 de agosto del presente) se describe a continuacion el

procedimiento que fue cumplido para la realizacion de este examen.

Para la recoleccion de muestras de orina de 24 horas, ya que es de vital
importancia mantener el control de calidad desde el pre analisis de las muestra.

1. Tener listo lo siguiente:

e Recipiente colector grande con etiqueta (serd proporcionado por el
investigador)

e Recipiente pequefio con etiqueta (sera  proporcionado por el
investigador).

2. El dia que inicie la recoleccion, orine normalmente en el inodoro sin recoger esta
muestra en el recipiente colector grande.

3. Luego de ello la primera miccion sera recogida en su totalidad en el recipiente
colector, anotar la hora y fecha que fue esta coleccion.

4. Recoger todas las micciones por el lapso de 24 horas en el mismo recipiente
colector. Cumplido este periodo de tiempo anotar la fecha y hora de finalizacién
de la coleccion en el mismo recipiente

5. Finalmente luego de recogida la muestra de orina de 24 horas, tomar la siguiente
muestra en el recipiente colector pequefio.

6. El recipiente colector de orina grande serd almacenado en refrigeraciéon 4-8°C y
llevado inmediatamente al centro de atencion “la casa del diabético”.

7. Debe asegurarse que el recipiente este bien cerrado y no presente filtraciones,
ademas que las etiquetas se encuentren perfectamente adheridas a los
contenedores.

8. El mismo dia que entregue las muestras de orina se procedera a la extraccién de
una muestra sanguinea por venopuncion esto para realizar la cuantificacion de

creatinina.
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3.7.7 Cuantificacion de creatinina por el método: tiempo fijo-colorimétrico

enzimatico (Jaffe modificado).
Introduccion.

La creatinina es un producto final del metabolismo muscular. Se origina a partir de la
creatina por pérdida de una molécula de agua. A su vez, la creatina se produce por
hidrolisis del fosfato de creatina, por accion de la creatin-fosfo-kinasa (CPK),
apareciendo como metabolitos de dicha reaccion el fosfato energeético y la creatina. El
radical fosfato puede aportar energia directamente por dicha reaccion o a través de su
acoplamiento a una molécula de ADP para formar ATP y posterior hidrolisis por accion
de ATPasa. La eliminacion de creatinina en el cuerpo humano tiene lugar casi
exclusivamente a través de la filtracién glomerular, siendo un importante indice del
funcionalismo renal. A diferencia de la urea, la eliminacién de creatinina por la orina no
viene afectada por la diuresis, al mismo tiempo gque para una misma persona es muy
fi2constante su eliminacion diaria con casi independencia de la dieta alimenticia, siendo
la masa muscular el factor condicionante mas directo de su excrecion total por dia. En
resumen, podemos decir que la eliminacion de creatinina en un intervalo de 24 horas es
un valor constante, dependiente principalmente de la masa muscular del individuo, y que
por otro lado el calculo del aclaramiento de la creatinina serd un parametro directo del

funcionalismo renal.
Fundamento del método

La reaccién quimica aplicable para fotometria es la descrita por Jaffe, basada en el color
anaranjado que se produce al reaccionar la creatinina con el picrato alcalino. Hay varias
substancias en el suero y orina que actan como cromogenos inespecificos, lo que es un
problema principalmente para el calculo del aclaramiento. Por este motivo tiene una
gran importancia la adecuacion de todas las variables de la reaccion, muy especialmente
el pH, con el fin de obtener la maxima sensibilidad para la creatinina y la minima
interferencia de cromdgenos. Adaptando la reaccion a una medida cinética, se logra una

gran especificidad debido a que la creatinina reacciona con el picrato alcalino con mas
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rapidez que los cromdgenos (metilguanidina, picramato,), por lo que la medida del
incremento de color en un breve periodo de tiempo inicial de la reaccion valoraran
principalmente creatinina, con poca influencia de los cromdgenos inespecificos, por esto

es recomendable, de ser posible, la determinacidn cinética.
Preparacién
Muestra clinica
» Suero o plasma heparinizado.
La creatinina en suero y plasma tiene una estabilidad de al menos de 24 horas a 2-8°C.
Orina .Diluir previamente a 1:50 con agua destilada, multiplicar el resultado por 50.
Reactivos y material
Material necesario

1 Micropipeta de 1 mL

1 Micropipeta de 200 pL.

1 Piseta con agua desionizada o destilada
2 Celdas de plastico de 3 ml

5 Tubos de vidrio de 13X100

Puntas para micropipeta Gradilla.

vV V.V V V VY

Equipo

»> Fotometro termostable a 37°C con filtro de 490-510 nm.
» Centrifuga

Contenido del equipo

e Reactivo 1 Ac. picrico 17.5 mmol/L

e Reactivo 2 Hidréxido sodico 0.29 mol/L
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e Estandar Sol. Creatinina 2.0 mg/DI

Preparacion y estabilidad

Los reactivos estan listos para su uso.

Son estables a temperatura ambiente hasta la fecha de caducidad indicada en el envase.

Mezcla reactiva: Mezclar ambos reactivos a partes iguales segin necesidades. Esta

mezcla es estable 10 dias a temperatura ambiente.

Procedimiento

Técnica
Longitud de onda: . ... ... 510 nm (490-510)

Temperatura: . ......... 37°C

Pasodeluz:......... 1 cm paso de luz Ajuste del cero con blanco de reactivo.

Tabla 8.- Cuantificacion de Creatinina.

Dispense Blanco | Standard | Muestra

Reactivo de trabajo | 1000 pl | 1000 pl | 1000pl

Agua destilada 200 pl - -

Standard - 200 pl

Muestra - - 200 pl

Fuente: Inserto de la Técnica empleada para la determinacidn de creatinina sérica en suero y orina

Elaborado por: Santiago Ruiz.
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e Mezclar e incubar 5 min a 37°C 6 10 min a temperatura ambiente.

e Mezclar y poner en marcha el cronometro.

e Anotar la D.Optica a los 30 segundos (E1) y a los 90 segundos (E2).
e Lecturaa 510 nm (490-510)

Resultados

Célculos mg/dL creatinina = A. Extincion muestra/ A. Extincién estandar x

concentraciéon Estandar

= concentracion muestra mg/dL x 88.4 = umol/L

Depuracién de creatinina

Cr orinamg/dL * Vol 24 horas mL * 1.73 m2

ClCr = mg
Cr séricaﬁ * 1440 min* SC paciente m2

SC= superficie corporal

Valor de referencia

Mujeres y Hombres 80 — 120 mL/min
Linealidad

Hasta valores de 5 mg/dL (442 pumol/L)

Para valores superiores se debera diluir a 1:2 con sol. salina, multiplicando el resultado
por 2. 6.3 Limite de Seguridad Bioldgica Suero. 0.7 - 1.4 mg/dL (61.8 - 132.6 umol/L)

Orina. 15 a 25 mg/Kg/24 h
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Nota: En orina debe multiplicar los valores de referencia por los Kg que pesa el

paciente. Depuracion Hombres: 97 - 137 mL/min Mujeres: 88 - 128 mL/min.

3.7,8 Aplicacion de las férmulas predictivas MDRD-4 Y CKD-EPI para el célculo

del filtrado glomerular.

v" Una vez obtenido los valores de creatinina por el método de tiempo fijo-

colorimétrico enzimatico (Jaffe modificado) se pudo calcular directamente la

Tasa del Filtrado Glomerular aplicando las siguientes formulas:

Tabla 9.- Ecuaciones MDRD-4 Y CKD EPI aplicadas en el estudio.

MDRD-abreviada
(MDRD-4)
FG (ml/min/1.73m?)

186 x [creatinina sérica (mg/dI)] > x (edad)®%® x (0.742 si es mujer) x (1.21 si es de

raza negra).

CKD-EPI
Hombre/mujeres Etnia
blanca

FG (ml/min/1.73m?)

Mujeres
Creatinina <0,7 mg/dL FGe= 144 x (creatinina/0,7)-0,329x (0,993) edad

Creatinina > 0,7 mg/dL FGe= 144 x (creatinina/0,7)-1,209 x (0,993) edad

Hombres
Creatinina < 0,9 mg/dL FGe= 141 x (creatinina/0,9) -0,411 x (0,993) edad

Creatinina > 0,9 mg/dL FGe= 141 x (creatinina/0,9) -1,209 x (0,993) edad

CKD-EPI
Hombre/mujeres Etnia
negra

FG (ml/min/1.73m?)

Mujeres

Creatinina < 0,7 mg/dL FGe= 166 x (creatinina/0,7) -0,329 x (0,993) edad
Creatinina > 0,7 mg/dL FGe= 166 x (creatinina/0,7) -1,209 x (0,993) edad
Hombres

Creatinina < 0,9 mg/dL FGe= 163 x (creatinina/0,9) -0,411 x (0,993) edad

Creatinina > 0,9 mg/dL FGe= 163 x (creatinina/0,9) -1,209 x (0,993) edad
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Depuracién de

creatinina en orina de Ccler = Cr orinamg/dL * Vol 24 horas mL * 1.73 m2

24 horas Cr sérica% * 1440 minx SC paciente m2

SC= superficie corporal
(ml/minuto/1.73 m2) .
Valor de referencia

Mujeres 70 — 130 mL/min

Hombres 70 — 140 mL/min

Fuente: Avendario, H. 2008; Documento de consenso de Enfermedad Renal Crénica.
Elaborado por: Santiago Ruiz.

v’ Los valores obtenidos fueron expresados en ml/min/1.73m?.

v Finalmente se cotejo conjuntamente con la Depuracién de creatina de 24 horas

para su respectivo analisis.

3.8.- Aspectos Eticos.

3.8.1.- Proceso del consentimiento informado.

Para la ejecucion del proyecto investigativo fue necesario incluir la Carta-Documento
del Consentimiento Informado cumpliendo con las normativas establecidas por el
Ministerio de Salud Publica y el Centro de Atencion La Casa del Diabético (ANEXO 5).

3.8.2.- Confidencialidad de la informacion obtenida.

La informacidn obtenida directamente del paciente y por revision de su historia clinica,
fue recopilada en un formulario disefiado por el investigador donde consta Unicamente
de pardmetros necesarios para el estudio (ANEXO 1). Los resultados de los analisis
fueron a los médicos tratantes de forma digital que conjuntamente con el formulario del

41




paciente y fueron almacenados en la historia clinica original que permanece en los
archivos del Centro de atenciéon “La casa del Diabético”. Unicamente el investigador y
médicos tratantes tuvieron acceso a la informacion recopilada, y dichos datos solo

fueron usados con el fin de cumplir los objetivos del estudio.

3.8.3.- Informe de los resultados de las pruebas a los participantes

Luego de la conclusion de los andlisis respectivos, se emitié un informe impreso al
Médico tratante del Centro de atencion “La casa del Diabético”; para que él sea el
encargado de guiar y explicar al paciente del contenido de dicho informe. Esto se realizé

al culminar todo el proceso de analisis de informacion por el investigador.

Los resultados obtenidos de las pruebas FUERON COMUNICADOS a los

participantes del estudio por las siguientes razones:

1. Para cumplir con lo estipulado en el consentimiento informado.

2. Para informar la ejecucion del proyecto.
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CAPITULO IV

RESULTADOS Y DISCUSION

Tabla 10.- Resultados de Laboratorio.

Clearance de

Cr Sérica

. e =l MDRD- 4 CKD EPI
Cod |Edad| o Dx C:-]ila}tr:ﬂ:']r}iggm]ézo ?n?/él_l mg/min/1,73m? | mg/min/1,73m’

1 67 |F HTA 85 0,87 92 94

2 64 | M HTA/DMT?2 96,2 1,26 87 97

3 62 | F HTA/DMT?2 77 0,96 79 75

4 46 | F - 89,7 0,87 84 89

5 46 | F HTA 83 0,93 83 88

6 68 | F HTA 97 0,69 106 95

7 61|F - 94 0,73 90 94

8 66 | F DMT2 75 0,99 77 77

9 60 | F - 86,6 0,82 78 81
10 67 | M DMT2 58 1.44 55 55
11 43 | F HTA/DMT?2 81 0,97 73 79
12 59 |F DMT2 83 0,75 91 96
13 41| F - 102 0,91 89 95
14 58 | M HTA 110.1 1,03 99 96
15 72| F DMT?2 84 0,94 79 74
16 84| F - 104 0,73 103 96
17 79| F DMT?2 58 1,43 55 56
18 74| F DMT?2 66 1,43 59 57
19 73|F HTA 82 1,02 66 74
20 70| M DMT?2 81,9 1,23 73 71
21 66 | F HTA 80 1,07 78 78
22 78 | M HTA 64 15 59 55
23 51| F - 103 0,86 92 99
24 49 |F DMT?2 122 0,77 115 118
25 56 | F HTA/DMT2 92,9 0,94 78 89
26 65| F HTA 78,4 1,01 79,4 76
27 52 |F DMT?2 59 1,7 53 53
28 70 |F DMT?2 75,6 1,02 70 73
29 52 | M - 78,4 1,38 74 76
30 75| F HTA 108,2 0,75 99 99
31 38 |F - 102.1 0,83 106 111
32 38 | M DMT?2 84,2 1,11 77 83
33 64 | M DMT?2 53 15 57 60
34 63 |F DMT?2 81,5 1,01 74 78
35 52 |F - 107 0,77 112 103
36 57 |M - 96,5 1,24 88 88
37 31|F - 85 0,95 89 99
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38 37| F - 111 0,82 114 110
39 54 |F DMT?2 87 0,91 82 84
40 73|F DMT?2 76 1,07 66 66
41 66 | F DMT?2 84 0,97 77 81
42 77| F - 74,3 1,02 65 67
43 56 | M DMT?2 59 1,6 59 58
44 61| M DMT?2 87 1,32 70 72
45 77| F HTA 65 1,2 59 59
46 75| M DMT2/HTA 58 1,51 61 63
47 82| M DMT2/HTA 57 1.3 58 58

Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio.
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Tabla 11.- Edad y Sexo.

DISTRIBUCION DE PACIENTES SEGUN EDAD Y SEXO

RANGO HOMBRES MUJERES FRECUENCIA
# % # % # %
31-40 1 2,13 3 6,38 4 8,51
41-50 0 0,00 5 10,64 5 10,64
51-60 4 8,51 7 14,89 11 23,40
61-70 5 10,64 10 21,28 15 31,91
71-80 2 4,26 8 17,02 10 28,28
> 81 1 2,13 1 2,13 2 4,26
TOTAL 13 27,66 34 72,34 47 100
Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio
llustracion 8.- Distribucidn por edad y sexo.
Distribucion de Edad Segtin y Sexo
T
(]
= 40
] 30
‘bgn 20 |
£ 18 oy = ol ol =l
« 31-40 | 41-50 | 51-60 | 61-70 | 71-80| =281 TOTAL
H HOMBRES 1 0 4 5 1 13
H MUJERES 3 5 7 10 8 1 34
Elaborado por: Santiago Ruiz.
Fuente: Cuaderno de registro.
Discusion

El estudio contemplé la participacion de 47 pacientes de ambos géneros, comprendidos
en un rango de edad de 31 a 89 afios. Como se observa en la distribucion de acuerdo a la
edad y sexo (Tabla 11 y Gréfico 4) se registra que 13 son hombres y 34 son mujeres
siendo el 27,66% y 72,34% respectivamente manteniendo una relacién hombre mujer
de 1:3. Estos datos demuestran también el predominio de pacientes mujeres en una edad

comprendida entre 61 y 70 afos lo que representa un 31,91%.
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Tabla 12.- Distribucion pacientes sanos enfermos.

ENFERMOS SANOS

# % # %
HOMBRES 11 2340 2 4,26
MUJERES 21 4468 13 27,66

TOTAL 32 68,09 15 3191

Elaborado por: Santiago Ruiz.
Fuente: Cuaderno de registro.

llustracion 9.- Distribucion pacientes Sanos y Enfermos.

SANOS

ENFERMOS 44,68%

23,40%

0,00% 10,00% 20,00% 30,00% 40,00% 50,00%
B MUJERES m HOMBRES

Elaborado por: Santiago Ruiz.
Fuente: Cuaderno de registro.

Discusion

En la Tabla 13 y Grafico 5, se observa la distribucion de los pacientes sanos y enfermos
ya sea por Diabetes Mellitus Tipo 2, Hipertension Arterial o ambas. De estos pacientes
se observa que las mujeres enfermas son las que predominan en la tabla general siendo
el 44,68% a comparacion de hombres enfermos siendo el 23,40%. Se ubica en menor
proporcion a los hombres sanos siendo tnicamente el 4,26% del total de estudiados y en

mayor proporcion las mujeres sanas siendo el 27,66%.
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llustraciéon 10.- Resultados Creatinia Sérica.

Z

CONCENTRACOIN DE CREATININA SERICA

B A
Wil |

NN VilTh™

1 3 5 7 9 11 13 15 17 19 21 23 25 27 29 31 33 35 37 39 41 43 45 47
CODIGO DEL PACIENTE

Elaborado por: Santiago Ruiz.
Fuente: Resultados de Laboratorio.

Discusion.

En el Grafico N°6 se expone los resultados de creatinina sérica obtenidos de los
pacientes en estudio, en donde se evidencia que la mayoria de ellos se encuentran en un
rango comprendido entre 0,7 y 1,4 mg/ dl ademas se observa que el limite superior es de
1,7 mg/dl y el inferior de 0,69 mg/dl. Esto nos dice de manera general que sus niveles de
creatinina sérica se encuentran levemente elevados por la razon de que los valores de
referencia considerados en el estudio son de 0,6 a 1,1 mg/dl, tomando en cuenta que la
mayoria de ellos padecen enfermedades secundarias que segun la bibliografia podria

afectar su funcion renal.
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lustracion 11.- Resultados de FG segun CI Cr y ecuaciéon MDRD-4.

M Cl de Creatinina

CLEARANCE DE CREATININAYY MDRD-4 =woro-4
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1 3 5 7 9 11 13 15 17 19 21 23 25 27 29 31 33 35 37 39 41 43 45 47
# PACIENTE
Elaborado por: Santiago Ruiz.
Fuente: Resultados de Laboratorio.
Discusion.

En la gréafica se observa que el pico maximo del filtrado glomerular calculado por el CI
Cr es de 122 ml/min/ 1,73m? y un pico minimo de 53 ml/min/1,73m? similar al
calculado por la formula MDRD-4 el cual se ubica el pico méximo en 115 ml/min/
1,73m?y un minimo de 53 ml/min/ 1,73m?* Al relacionar los resultados del FG calculado
por ClI Cry la ecuacion MDRD-4 se observa que la variabilidad entre ellos es minima ya
que los valores de FG se mantienen en un mismo rango y cambios minimos, salvo pocos

casos en la férmula MDRD-4 sobre- estima la tasa de filtrado glomerular.
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lustracion 12.- Resultados de FG segun Cl CR y ecuacion CKD EPI.

CLEARANCE DE CREATININA Y CKD EPI Cl de Creatinina
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Elaborado por: Santiago Ruiz.
Fuente: Resultados de Laboratorio.

Discusion

En esta grafica se exponen los resultados obtenidos del Clearance de Creatinina frente a
la formula CKD EPI, demostrando que la tasa del filtrado glomerular calculado por la
formula predictiva se acerca mucho més al valor obtenido por CI Cr en la mayoria de
los casos, salvo 3 excepciones en las que la formula sobre-estima el filtrado glomerular,
pero es la que mayor acercamiento tiene a la prueba estandar. El pico maximo de filtrado
glomerular es de 122 ml/min/1,73 m* y el minimo es de 53ml/ min/ 1,73 m? calculado
por Cl Cr y el pico maximo es de 128 ml/min/ 1,73 m?y el minimo de 53ml/ min/ 1,73
m? por la formula CKD EPI. El rango general calculado por ambos métodos se ubica en
75 y 90 ml/min/ 1,73 m? lo que demuestra que la variabilidad es minima entre los dos

procesos.
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Tabla 13.- Céalculo de Tasa de Filtrado Glomerular aplicando Clearance de Creatinina y
férmulas MDRD-4 CKD EPI.

RESULTADOS EN mi/min/1,73m2 NIVEL DE

CONFIANZA DE 95%

Xy DS = +/-
79,35 +/- 16,78
80,74 +/-16,81

83,46 +/- 16,55

Elaborado por: Santiago Ruiz.
Fuente: Resultados de Laboratorio.

Discusion

En la tabla N°14 se puede observar la media de las formulas MDRD-4 CKD EPI y del
Clearance de creatinina. Como se discutié en la tabla 7 y 8 los valores mas cercanos
fueron los calculados por la ecuacion CKD EPI, esto implica que dicha ecuacién es
mucho maés sensible y especifica por que la diferencia entre el método de referencia y
esta formula es de 2.72 +/ - 0,26 ml/min/ 1,73 m frente a 4,11 +/ - 0,23 ml/min/ 1,73 m’
de la ecuacion MDRD-4. También se observa que esta ecuacion presenta una diferencia
minima frente a la de CKD EPI siendo esta de 1,39 +/ - 0,03 ml/min/ 1,73 m?
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Tabla 14.- Estadios segin Clearance de Creatinina.

PORCENTAJE HOMBRES MUJERES CL CR

HOMBRES MUJERES FRECUENCIA
ESTADIOS # % # % H %
ESTADIO 1 3 6,383 11 23,404 14 29,79
ESTADIO 2 5 10,638 21 44,681 26 55,32
ERO 5 10,638 2 4,255 7 14,89
ESTADIO 0 0,000 0 0,000 0 0,00
3B
ESTADIO 4 0 0,000 0 0,000 0 0,00
ESTADIO 5 0 0,000 0 0,000 0 0,00
ESTADIO 0 0,000 0 0,000 0 0,00
5D
TOTAL 13 27,660 34 72,340 47 100,00

Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio.

llustracion 13.- Distribucion FG segun Clearance de Creatinina.

ESTADIOS SEGUN CL CR

% MUJERES ® % HOMBRES

B—— 27,660

~
TOTAL
ESTADIO 5D | 8;888
estanios |]|3:933
estapio4 (3333
ESTADIO 3B I 8;888
ERO # 510,638
ESTADIO 2 10,638
ESTADIO 1 B 6,383

23,404

I 44,681

} 72,340

Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio.
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Discusion.

Como se observa en la tabla 15 y grafico 9 el CI Cr discriminé a los pacientes hombres
en los estadios 1, 2 y 3 sin encontrar casos que los ubiquen en los estadios 3B, 4, 5y 5D.
Aquellos que se sitlan en la etapa 1 uno representan el 6,38%, los que estan en la etapa
2 constituyen el 10,64% Yy los que se ubican en la etapa 3 representan el 10,64% del
total de pacientes. Al igual que los hombres, el ClI Cr ubica a las mujeres en las 3
primeras etapas sin hallarse casos en el estadio 3B, 4, 5 y 5D. Las mujeres que se ubican
en la etapa 1 son el 23,40%, las que se sitlan en la etapa 2 son el 44,68 % y las que se
encuentran en la etapa 3 representan el 4,26% del total de pacientes estudiados. Esto
demuestra que de acuerdo a la prueba estandar el 14,89% (5 hombres y 2 mujeres) se
encuentran atravesando la etapa de ERO esto significa que dichos pacientes manifiestan
disminucion del filtrado glomerular acompafiado de lesion renal leve moderada situacion
que al no ser tratada pueden recaer en las etapas de Enfermedad Renal Cronica
irreversible. También se puede considerar que la mayoria de los pacientes en estudio que
son el 55,32% (5 hombres y 21 mujeres) se encuentran en el estadio 2, etapa en la que el
dafio renal es minimo y su tasa de filtrado glomerular disminuye en pequefias

cantidades, esto puede ser debido a su edad y a la enfermedad secundaria que padecen.
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Tabla 15.- Estadios segin ecuacion MDRD-4.

PORCENTAJE HOMBRES MUJERES MDRD 4

HOMBRES MUIJERES FRECUENCIA
ESTADIOS # % # % # %
ESTADIO 1 1 2,128 11 23,404 22 25,53
ESTADIO 2 7 14,894 19 40,426 26 55,32
ERO 5 10,638 4 8,511 9 19,15
ESTADIO3B | O 0,000 0 0,000 0 0,00
ESTADIO 4 0 0,000 0 0,000 0 0,00
ESTADIO 5 0 0,000 0 0,000 0 0,00
ESTADIO 5D 0 0,000 0 0,000 0 0,00
TOTAL 13 27,660 34 72,340 | 47 100,00

Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio.

lustracion 14.-Distribucion FG segun la ecuacion MDRD-4.

TOTAL

ESTADIO 5D

ESTADIO 5

ESTADIO 4

ESTADIO 3B

ERO

ESTADIO 2

ESTADIO 1

—27,660 72,340

}1,388
118,898
118,888
J18,388

b

14,894

108 23,404

."’I

ESTADIOS SEGUN MDRD-4

B % MUJERES

% HOMBRES

40,426

Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio.
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Discusion.

De acuerdo con la tabla 16 la férmula predictiva MRDR-4 clasificé a los pacientes
hombres y mujeres en los estadios 1, 2 y 3 sin encontrar casos que se ubiquen en los
estadios 3B, 4, 5 y 5D al igual que lo hizo el CI Cr. Los pacientes hombres que se
ubican en la etapa 1 uno representan el 2,18%, los que se ubican en la etapa 2
constituyen el 14,89% y el 10,64% en la etapa 3 del total de estudiados. Las mujeres
son clasificadas en las 3 primeras etapas sin hallarse casos en el estadio 3B, 4, 5y 5D.
Aquellas que se encuentran en la etapa 1 son el 23,44 %, las que se ubican en la etapa 2
son el 40,43 % y las que se encuentran en la etapa 3 representan el 8,51% del total de
pacientes estudiados. De esta forma se observo que la ecuacion MDRD-4 clasificé al
19,15% de pacientes con ERO es decir 9 pacientes comprendidos entre 4 hombres y 5
mujeres. También se puede considerar que el 55,32% (7 hombres y 19 mujeres) se
encuentran en el estadio 2, etapa sin dafio renal pero con disminucion minima del FG.
Finalmente el 25,53% (1 hombre y 11 mujeres )se ubica en la etapa 1, dichos pacientes
corren un riesgo imperceptible de desarrollar ERO ni mucho menos ERCT ya que su FG

se encuentra entre los rangos referenciales.
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Tabla 16.- Estadios segin ecuacion CKD EPI.

PORCENTAJE HOMBRES Y MUJERES CKD EPI

HOMBRES MUIJERES FRECUENCIA
ESTADIOS # % # % # %
ESTADIO 1 2 4,255 | 13 | 27,660 | 15 31,91
ESTADIO 2 7 | 14,894 | 17 | 36,170 | 24 51,06
ERO 4 8,511 4 8,511 8 17,02
ESTADIO 3B 0 0,000 0 0,000 0 0,00
ESTADIO 4 0 0,000 0 0,000 0 0,00
ESTADIO 5 0 0,000 0 0,000 0 0,00
ESTADIO 5D 0 0,000 0 0,000 0 0,00
TOTAL 13| 27,660 | 34 | 72,340 | 47 | 100,00

Elaborado por: Santiago Ruiz

Fuente: Resultados de Laboratorio.

llustracion 15.- Distribucion de FG segin CKD EPI.

TOTAL

ESTADIO 5D

ESTADIO 5

ESTADIO 4

ESTADIO 3B

ERO

ESTADIO 1

ESTADIOS SEGUN CKD EPI

% MUJERES ® % HOMBRES

o

ESTADIO 2 — 14,894

m 4,255

27,660

I 36,170

127,660

172,340

Elaborado por: Santiago Ruiz

Fuente: Resultados de Laboratorio.
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Discusion.

Al igual que el ClI Cr y la ecuacion MDRD-4, la Férmula predictiva CKD EPI
reclasificd a 8 pacientes que son el 17,02% de los casos en la etapa de ERO y ubicando
a la mayoria de pacientes en estudio en el estadio 2 que es el 51,06% (7 hombres y 17
mujeres) y en un 31, 91% (2 hombre y 13 mujeres) en el estadio 1. Esto significa que la
férmula CKD EPI coincide muy cercanamente en la clasificacion de dafio renal con los
métodos anteriores y a su vez identifica a los hombres y mujeres que atraviesan la etapa
de Enfermedad Renal Oculta.
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Tabla 17.- Relacién ERO segun CI Cr, MDRD-4 y CKD EPI.

ERO
HOMBRES MUJERES TOTAL
FORMULA # % # % # %
CLCR 5 10,638 2 4,255 7 14,89
MDRD- 4 5 10,638 4 8,511 9 19,15
CKD EPI 4 8,511 4 8,511 8 17,02

lustracion 16.- Distribucion ERO segin Cl Cr, MMDRD-4 y CKD EPI.

Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio.

% PACIENTES

20
15
10

ERO

P

dhm fﬁ

% % MUJERES

HOMBRES

TOTAL

mCLCR
H MDRD- 4
CKD EPI

Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio
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Discusion.

Finalmente la aplicacion del Cl Cr y ecuaciones MDRD-4 CKD EPI en el propdsito de
valorar el FG, se observa que las 3 tienen la capacidad de identificar a la fase
asintomatica de la Enfermedad Renal Cronica que es ERO; la ecuacion MDRD-4
reporta 9 pacientes (19,15%) en esta etapa siendo la que mayormente clasifico a los
pacientes en estudio, seguida por la ecuacion CKD EPI catalogando a 8 (17,02%) de los
47 pacientes y de acuerdo al Cl Cr se encuentra en este estadio Unicamente 7
pacientes(14,89%) siendo la que menormente identifico a los pacientes en ERO; las
ecuaciones predictivas estan en la capacidad de discriminar a los pacientes de la misma
forma como lo ha venido haciendo la prueba tradicional (ClI Cr) muestra de ello es la

cercana coincidencia que tienen los tres métodos.
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Tabla 18.- 2X2 Ecuacion MDRD-4 y criterio de verdad CI Cr.

SANOS ENFERMOS TOTAL

2

POSITIVO
NEGATIVO 0 38 38

TOTAL 7 40 47

Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio

Discusion.

De acuerdo con la relacién entre el método de referencia (Cl Cr) y la formula MDRD-4
se ha logrado plantear la tabla 2x2 que nos permite evidenciar lo siguiente: sensibilidad
de 100%, especificidad de 95%, Valor Predictivo Positivo de 80% y Valor Predictivo
Negativo de 100%. Es decir que la ecuacion es confiable por que tiene la capacidad de
discriminar a los pacientes sanos de aquellos que se encuentren enfermos y viceversa
asi como la probabilidad condicional de que dichos pacientes con una prueba positiva

tengan la enfermedad y aquellos que tengan una prueba negativa de que no la tengan.

Tabla 19.- 2X2 Ecuacion CKD EPI1 y criterio de verdad Cl Cr.

SANOS ENFERMOS TOTAL

1

POSITIVO

NEGATIVO 0 39 39
TOTAL 7 40 47

Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio

Discusion.

Realizando el mismo analisis obtuvimos una sensibilidad de 100%, Especificidad de
98% Valor Predictivo Positivo de 88% y Valor Predictivo Negativo de 100%; esto
demuestra que es la ecuacion mas aceptable debido a que tienen una probabilidad mayor
de determinar de que los pacientes en enfermos den positivo en la prueba aplicada.
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Tabla 20.- Sensibilidad, Especificidad, Valor Predictivo Positivo, y Negativo de las
Ecuaciones MDRD-4 Y CKD EPI.

CONFIABILIDAD PARA EL HALLAZGO PRECOZ DE ERO

VALORES ECUACION ECUACION
ESTADISTICOS MDRD-4 CKD EPI
SENSIBILIDAD 100,0% 100,0%
ESPECIFICIDAD 95,0% 98,0%

VALOR PREDICTIVO 80,0% 88,0%

POSITIVO

VALOR PREDICTIVO 100,0% 100,0%
NEGATIVO

Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio

Discusion.

Finalmente se observa que los parametros de confiabilidad de ambas pruebas son los
indicados como marcadores de ERO, sus valores de sensibilidad y especificidad
demuestran que pueden complementar la utilizacion del CI Cr, pero se puede apreciar
que la ecuacion CKD EPI es la més aceptada asi lo demuestran los célculos realizados

con un indice de confianza de 95%.
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VALIDACION DE LA HIPOTESIS.

Paso 1.- Establecer la Hipdtesis estadistica.

Hipdtesis nula Hy

Los métodos Clearance de Creatinina y ecuaciones MDRD-4 y CKD EPI se relacionan
como marcadores precoces de la Enfermedad renal Oculta en los pacientes de ambos

sexos que acuden al centro de atencidn la Casa del Diabético.

Hipdtesis alternativa H;

Al menos uno de los meétodos en discusion (Clearance de Creatinina y ecuaciones
MDRD-4 y CKD EPI) no se relacionan entre si como marcadores precoces de la
Enfermedad renal Oculta en los pacientes de ambos sexos que acuden al Centro de

Atencioén la Casa del Diabético.

Paso 2.- Andlisis de varianza ANOVA.

Para la verificacion de la hipotesis se aplicé el andlisis de varianza ANOVA el cual nos
permite realizar una observacion comparativa entre las medias de cada grupo e
identificar si son iguales o no, finalmente tomamos la decision de validar la hipétesis

nula o a su vez la hipétesis alternativa anteriormente planteada.

Para efectuar el analisis de varianza se observé que las poblaciones cumplen con los
requisitos de normalidad, independencia y homogeneidad. El andlisis se lo realizd del
conjunto de hombres y del conjunto de mujeres comparando las varianzas dentro del

grupo y entre los grupos de cada sexo.
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2.1- Tabla de analisis Anova Hombres.

Tabla 21.- Tasa Filtrado Glomerular Hombres.

ERO SEGUN Cl ERO SEGUN ERO SEGUN
deCr MDRD-4 CKDEPI
FG ml/min/m* | FG ml/min/m? FG ml/min/m?
58 55 55
53 59 55
59 57 53
58 59 58
57 58 58

Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio.

Tabla 22.- Tabla de Férmulas para Analisis Anova Hombres.

GRADOS
FUENTE SUMA DE CUADRADOS DE CUADRADO MEDIO F
LIBERTAD
FACTOR
. SCfactor
Ci* (Xx)? c¢—1 |CMfactor = SCfactor CM factor
SCfactor = ) — — c—1 |———
ki n CM error
ERROR o SCerror
) Ci _ CMerror = ————
SCerror=Zx —Z—, n—c n—c
ki
TOTAL
Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio
Leyenda.

Ci: suma de los datos de cada columna.

Ki: NUmero de datos de cada columna.

X: Datos originales.

C: NUmero de columnas.

N: Numero total de datos.
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Nivel de significancia: 5%
Nivel de confianza: 95%

Tabla 23.- Analisis Varianza Hombres.

Resumen analisis de varianza.
Grupos Cuenta Suma Promedio Varianza
ERO SEGUN Cl de Cr 5 285 57 55
ERO SEGUN MDRD-4 5 288 57,6 2,8
ERO SEGUN CKD EPI 5 279 55,8 4,7
Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio
Tabla 24.- Anova Hombres.
Origen de Suma de Grados de Promedio F Significancia | Valor
las cuadrados libertad de los critico
variaciones cuadrados para
F
Entre 8,4 2 4.2 0,97 0,407 3,89
grupos
Dentro de 59 12 4,33
los grupos
Total 60,4 14

Elaborado por: Santiago Ruiz

Fuente: Resultados de Laboratorio
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llustracion 17.- Distribucion de Fisher (2:8) Grados de Libertad.

h(F)
ZONA DE
RECHAZO
ZONA DE ACEPTACION
-} T
0
0,97 ? F (2,8, 0,05)=3,89

Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio

2.1- Tabla de anélisis Anova Mujeres.

Tabla 25.- Tasa Filtrado Glomerular Mujeres.

ERO SEGUN Cl ERO SEGUN ERO SEGUN
de Cr MDRD-4 CKDEPI
FG ml/min/m? | FG ml/min/m? FG ml/min/m?
58 55 56
59 59 57
53 59
59

Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio

Nivel de significancia: 5%

Nivel de confianza: 95%
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Tabla 26.- Tabla de Férmulas para Anélisis Anova Mujeres.

GRADOS
FUENTE SUMA DE CUADRADOS DE CUADRADO MEDIO F
LIBERTAD
FACTOR
SCfactor = C_lz 3 XEx)? c¢—-1 |CMfactor = %cior CM factor
- ki n ¢ CM error
ERROR . SCerror
Ci® _ CMerror = ————
SCerror=Zx2—Z—_ n—c n—c
ki
TOTAL
Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio
Leyenda.
Ci: suma de los datos de cada columna.
Ki: Numero de datos de cada columna.
X: Datos originales.
C: NUmero de columnas.
N: Numero total de datos.
Tabla 27.- Andlisis Varianza Mujeres.
Resumen analisis de varianza.
Grupos Cuenta Suma Promedio Varianza
ERO SEGUN
Cl de Cr 2 117 58,5 0,5
ERO SEGUN
MDRD-4 4 226 56,5 9
ERO SEGUN
CKD EPI 3 172 57,33 2,33

Elaborado por: Santiago Ruiz
Fuente: Resultados de Laboratorio
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Tabla 28.- Analisis Anova Mujeres.

Origen de Suma de Grados de Promedio de g . ,\-/alor
las . F Significancia | critico para

L. cuadrados libertad los cuadrados

variaciones F
Entre 5,39 2 2,69 0,50 0,63 5,14
grupos

Dentrode | 4, 5 6 5,36

los grupos
Total 37,56 8

Elaborado por: Santiago Ruiz

Fuente: Resultados de Laboratorio

llustracién 18.- Distribucion de Fisher (2:6) Grados de Libertad

Mujeres
h(F)

ZONA DE
RECHAZO

ZONA DE ACEPTACION

—_—
|
0

FP0,50 2 FC (2,6, 0,05)=5,14

Elaborado por: Santiago Ruiz

Fuente: Resultados de Laboratorio
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PASO 3.- Decision.

La condicion para aceptar o rechazar una hipdtesis es: “Si el nivel de significacién es
mayor que 0,05, aceptaremos la hipotesis nula de similitud entre las variables (no existen
efectos diferenciales entre los métodos analiticos). Si el nivel de significacion es menor
que 0,05 rechazaremos la hipdtesis nula y aceptaremos la hipétesis alternativa.

En el andlisis Anova para hombres se observo que F de Prueba se encuentra en la region
de aceptacion (0,97 < 3,89) y el valor de P es mayor a 0.05 ( 0.40> 0.05) y en las
mujeres el analisis Anova determina que F de Prueba se encuentra en la region de
aceptacion (0.50 < 5.14) y el valor de P es mayor a 0.05 ( 0.63> 0.05) ambos con un
nivel de confianza del 95% por lo tanto se ACEPTA la hipotesis nula que afirma que los
métodos Clearance de Creatinina y ecuaciones MDRD-4 y CKD EPI se relacionan entre
si como marcadores precoces de la Enfermedad renal Oculta en los pacientes de ambos

sexos que acuden al centro de atencidon la Casa del Diabético.

Finalmente se observa que la formula predictiva que mayor confiabilidad tiene para el
estudio precoz de ERO es la ecuacion CKDEPI, pudiendo ser utilizada conjuntamente
con la prueba de mayor uso el Clearance de Creatinina en orina de 24 horas, siendo
inclusive semejante o superior a esta Gltima pero también es Util la formula MDRD-4 ya
que se ahorra recursos, tiempo de analisis y el paciente podria ser diagnosticado
inclusive en la APS (Atencion Primaria en Salud) y ser derivado oportunamente al

especialista.
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CONCLUSIONES

e La Diabetes Mellitus Tipo 2 es el principal factor predisponente de dafio renal
seguidamente de la Hipertension Arterial siendo las mujeres las que la padecen
en mayor ndmero convirtiéndose en el género con mayor riesgo de sufrir

Enfermedad Renal Oculta.

e El andlisis de Creatinina Sérica requiere ser realizado con las estrictas medidas
de trazabilidad para disminuir al minimo el margen de error ya que €S un
requisito indispensable para el calculo del Filtrado Glomerular mediante las
ecuaciones MDRD4 Y CKD EPI.

e Las concentraciones de creatinina sérica en su mayoria no muestran una
elevacion significativa en el estadio de ERO es decir que por si solas no se

convierten en marcadores de dafo renal.

e La aplicabilidad de las ecuaciones predictivas MDRD-4 y CKD EPI es
considerablemente alto porque el Filtrado Glomerular es proximo al calculado
por el Clearance de Creatinina como consecuencia clasifica paralelamente el
dafio renal de acuerdo a los estadios de dafio renal propuestos por The National

Kidney Fundation en las guias K/DOQI.

e La ecuacion CKD EPI es mayormente confiable en relacion con la MDRD-4 ya
que sus valores se mantienen estrechamente cercanos a los obtenidos por la

prueba de mayor uso Clearance de Creatinina.

e Las ecuaciones predictivas MDRD-4 Y CKD EPI pueden ser utilizadas como
ensayos complementarios a la prueba estandar de Clearance de Creatinina ya
que los resultados calculados por los tres métodos son minimamente

discrepantes.
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Se requiere realizar este tipo de estudios de deteccion oportuna en pacientes con
alto riesgo como los que acuden al centro de atencién La Casa del Diabético para
que se puedan ser tratados de forma temprana, ademas se considera que es el
momento propicio para implementar programas de apoyo en estos grupos que

representan la mayor demanda de servicios médicos en atencién primaria
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ANEXOS



ANEXO 1.- FORMULARIO PARA LA RECOLECCION DE DATOS DEL
PACIENTE.

Elaborado por: Santiago Ruiz
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Anexo 2.- FORMULAS MDRD-4 Y CKD-EPI y CI Cr EN ORINA DE 24 HORAS
PARA EL CALCULO DE FILTRADO GLOMERULAR

MDRD-abreviada

(MDRD-4) 186 x [creatinina sérica (mg/dl)]**** x (edad) %?* x (0.742 si es
FG mujer) X (1.21 si es de raza negra).
(ml/min/1.73m?)
CKD-EPI Mujeres
Hombre/mujeres | creatinina <0,7 mg/dL FGe= 144 x (creatinina/0,7)-0,329x (0,993) edad

OTRAS RAZAS
FG
(ml/min/1.73m?)

Creatinina > 0,7 mg/dL FGe= 144 x (creatinina/0,7)-1,209 x (0,993) edad
Hombres
Creatinina < 0,9 mg/dL FGe= 141 x (creatinina/0,9) -0,411 x (0,993) edad

Creatinina > 0,9 mg/dL FGe= 141 x (creatinina/0,9) -1,209 x (0,993) edad

CKD-EPI
Hombre/mujeres
Etnia negra

FG
(ml/min/1.73m?)

Mujeres

Creatinina < 0,7 mg/dL FGe= 166 x (creatinina/0,7) -0,329 x (0,993) edad
Creatinina > 0,7 mg/dL FGe= 166 x (creatinina/0,7) -1,209 x (0,993) edad
Hombres

Creatinina < 0,9 mg/dL FGe= 163 x (creatinina/0,9) -0,411 x (0,993) edad

Creatinina > 0,9 mg/dL FGe= 163 x (creatinina/0,9) -1,209 x (0,993) edad

Depuracion de
creatinina en

orina de 24 horas

ml/minuto/1.73 m?

Cr orinamg/dL * Vol 24 horas mL x 1.73 m2
ClCr =

Cr séricarg—f * 1440 min* SC paciente m2

SC= superficie corporal

Fuente: Avendafio, H. 2008; Documento de consenso de Enfermedad Renal Cronica.
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Anexo 4.- CONSIDERACIONES ETICAS.

Anexo 3.- INSERTO CUANTIFICACION DE CREATININA SERICA Y EN ORINA.

CREATININA Ref: 400 16200 4 x 100 mL 43
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CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPAR EN EL

ESTUDIO

NOMBRE DEL PROYECTO: Comparacién de los métodos: Clearance de

creatinina y ecuaciones MDRD-4 CKD EPI como marcadores precoces de

Enfermedad Renal Oculta

OBJETIVOS:

e Comparar los métodos de Clearance de Creatinina y ecuaciones MDRD-4
CKD EPI como marcadores de Enfermedad Renal Oculta.

e Cuantificar la creatinina sérica en los pacientes en estudio.

e Aplicar la prueba de Clearance de creatinina de 24 horas en los pacientes en
estudio

e Calcular los indices de Filtrado Glomerular obtenidos por los métodos de
Clearance de Creatinina y ecuaciones MDRD-4 CKD EPI.

e Optimizar la participacion del personal de salud con informacién valida que
mejore la calidad del servicio en salud que presta el Centro de Atencion la
Casa del Diabético

PROCEDIMIENTO DEL ESTUDIO.

En caso de aceptar participar en el estudio se procederd a explicar el

procedimiento de recoleccion de muestras de orina de 24 horas, ya que es de vital

importancia mantener el control de calidad desde el pre analisis de las muestra.

Tener listo lo siguiente:

e Recipiente colector grande con etiqueta (serd proporcionado por el
investigador)

e Recipiente pequefio con etiqueta (serd&  proporcionado por el
investigador).

El dia que inicie la recoleccion, orine normalmente en el inodoro sin recoger esta

muestra en el recipiente colector grande.

Luego de ello la primera miccién sera recogida en su totalidad en el recipiente

colector, anotar la hora y fecha que fue esta coleccion.
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Recoger todas las micciones por el lapso de 24 horas en el mismo recipiente
colector. Cumplido este periodo de tiempo anotar la fecha y hora de finalizacion
de la coleccion en el mismo recipiente

Finalmente luego de recogida la muestra de orina de 24 horas, tomar la siguiente
muestra en el recipiente colector pequefio.

El recipiente colector de orina grande sera almacenado en refrigeracion 4-8°C y
llevado inmediatamente al centro de atencion “la casa del diabético™.

Debe asegurarse que el recipiente este bien cerrado y no presente filtraciones,
ademas que las etiquetas se encuentren perfectamente adheridas a los
contenedores.

El mismo dia que entregue las muestras de orina se procedera a la extraccion de
una muestra sanguinea por venopuncion esto para realizar la cuantificacion de
creatinina.

Finalmente los resultados serén entregados al médico tratante de la institucion.

3.- RIESGOS Y BENEFICIOS DEL ESTUDIO

La manipulacion de informacion es netamente confidencial y exclusivo del
investigador, asi que no existe riesgo alguno de manejo de informacién de
terceros que no se encuentren relacionados con el estudio.

La recoleccion de muestras de orina no presenta ningun riesgo que resulte
perjudicial para el paciente.

La obtencion de muestra sanguinea por venopuncion es un procedimiento
invasivo, que dura pocos minutos que no produce dafio es decir es netamente
inofensivo, en ciertos casos puede producir pequefios hematomas que
desaparecen con el paso de varios dias con la aplicacion de compresas de hielo.
El estudio proporcionara datos mas precisos acerca de la salud renal del paciente
que a su vez contribuird con el diagndstico y tratamiento precoz de dafio o
alteracion, ya que por su condicién de diabéticos mantienen riesgo constante de

sufrir enfermedad renal crénica asintomatica (Enfermedad Renal Oculta).
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4.- ACLARATORIAS

e La participacion en el estudio es netamente voluntaria, la cual no busca el
beneficio de lucro por lo que no se extenderd ninguna compensacion
econdmica ni retribucion alguna.

e El participante esta en su libre derecho de renunciar al estudio en cualquiera
de sus etapas.

e El participante se encuentra en la obligacion de cumplir con los cronogramas
establecidos por el investigador y a su vez proporcionar informacion veridica.
Al no hacerlo sera excluido del estudio sin afectar sus derechos como
paciente del centro de atencion.

e La participacion en el estudio no tiene costo alguno.

e Toda informacion proporcionada sera de manejo Unico del investigador y sus
colaboradores. Ningun dato sera proporcionado a terceros manteniendo el

derecho de confidencialidad.
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Anexo 5.- CARTA DOCUMENTO DE CONSENTIMIENTO
INFORMADO

Yo, con

C.C. he sido informad(a) de manera clara y
minuciosa, y todas mis preguntas han sido respondidas de manera satisfactoria. He
leido y comprendido todo el proceso, los riegos y beneficios; por lo que actlo

consecuente libre y voluntariamente como participe en este estudio de investigacion.

Firma del Participante Firma del Investigador.

Fecha Fecha

En calidad de INVESTIGADOR, he informado, aclarado y contestado todas las

dudas y cuestionamientos del participante considerando todos sus derechos y
beneficios.

Firma del investigador

Fecha
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Anexo 6.- IMAGENES

SOCIALIZACION
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PROCESO DE LAS MUESTRAS
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