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RESUMEN

CORRELACION DEL GAMAGRAMA RENAL CON Tc¢”™ DTPA CON LAS
FORMULAS DE COCKROFT-GAULT Y DEL ESTUDIO DE LA MODIFICACION
DE LA DIETA EN LA ENFERMEDAD RENAL EN INDIVIDUOS SANOS
POTENCIALES DONADORES RENALES.

OBJETIVO: Correlacionar la tasa de filtrado glomerular (TFG) por las formulas de
Cockroft-Gault (CG) y del Estudio de la Modificacion de la dieta en la enfermedad renal
(MDRD) con la depuracion de creatinina (Dcr) y gamagrama renal Tc”""DTPA.
MATERIAL Y METODOS: Estudio transversal descriptivo, de enero 2003 a mayo
20053, con expedientes de donadores renales sanos con funcidon renal normal, mayores de
18 afios, cualquier género con: gamagrama renal, edad, sexo, talla, peso, BUN, creatinina
sérica, depuracion de creatinina y albumina sérica. La TFG fue calculada con formulas de
CG, CG ajustada a superficie corporal para TFG y MDRD. El analisis estadistico
coeficiente de correlacion de Spearman.

RESULTADOS: De 40 expedientes, 17 hombres, 23 mujeres, la mediana edad 34 (48-
41.5), peso 67.15 (58.13-75.5), talla 160 (155-169), superficie corporal 1.70 (1.56-184). No
hubo correlacién de formulas CG y MDRD con gamagrama renal. La correlacion CG y
Der r=0.90 p<0.0001; MDRD y Der r= 0.84 p<0.0001; CG y MDRD r= 0.85 p<0.0001.
CONCLUSION: No encontramos correlacién entre formulas con gamagrama renal,
probablemente por ser estudio retrospectivo. La Der tiene buena correlacién con formulas
CG y MDRD.

PALABRAS CLAVE: tasa de filtrado glomerular, depuracion de creatinina.



SUMMARY

CORRELATION OF RENAL GAMAGRAMA Tc¢”™ DTPA WITH EQUATIONS
COCKROFT-GAULT AND MODIFICATION OF DIET IN RENAL DISEASE IN
INDIVIDUALS HEALTHY POTENTIAL RENAL DONORS.

OBJECTIVE: Correlate glomerular filtration rate (GFR) estimated for equations Cockroft-
Gault (CG), Modification of Diet in Renal disease (MDRD), with creatinine clearance (Ccr)
and renal gamagrama Tc”"DTPA.

MATERIAL AND METHODS: cross sectional study from January 2003 to May 2005,
included clinical expedient of healthy renal donors with normal renal function, bigger than
18 years of age, any gender with: renal gamagrama, age, sex, height, weight, BUN, serum
creatinine, Cer and serum albumin. The GFR was calculated with equations of CG, adjusted
CG to corporal surface for GFR and MDRD. The descriptive statistical analysis according
to the variables, coefficient of correlation of Spearman was calculated.

RESULTS: 40 clinical expedients were analyzed, 17 men and 23 women, the medium age
34 years (48-41.5), weigh 67.15 kg (58.13-75.5), height 160 cm (155-169), corporal surface
1.70 m (1.56-184). There was not correlation of equations CG and MDRD with renal
gamagrama. The correlation CG and Cer r = 0.90 p < 0.0001; MDRD and Derr=0.84 p <
0.0001; CG and MDRD r=0.85 p < 0.0001.

CONCLUSION: We don't find correlation among applied equations with renal
gamagrama, probably to be retrospective study. The Cer has good correlation with
equations CG and MDRD.

KEY WORDS: glomerular filtration rate, creatinine clearance.
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ANTECEDENTES CIENTIFICOS:

En nefrologia, las pruebas de deteccion selectiva v diagnostico de los sujetos con afeccion
renal en cualquier etapa son muy importantes debido a que en fases iniciales no existen
sintomas o signos que indiquen enfermedad renal. Estas pruebas miden de manera directa
o indirecta la estructura y funcién renales. EI diagnéstico exacto del estado funcional renal
es determinante en cualquier paciente con sospecha de enfermedad renal y también en
aquellos sujetos que se encuentran como posibles candidatos a donacion renal para
garantizar al menos una velocidad de filtracion glomerular superior a 80 ml/min. La tasa de
filtrado glomerular (TFG) es tradicionalmente considerada el mejor indice de funcion renal
en la salud y en la enfermedad, la TFG en adultos normales es aproximadamente de 95+20
ml/min'. Una prediccion ripida de la TFG es necesaria inicialmente en la clinica para
identificar y estratificar a pacientes con riesgo de enfermedad renal. Idealmente la TFG
debe ser medida por la determinacion de la depuracion de una sustancia que sea libremente
filtrada a través de la pared del capilar glomerular, y biolégicamente inerte, que no sea
secretada ni reabsorbida por los tibulos”. La inulina un polimero de la fructuosa posee estos
atributos y es el rnarqador ideal para determinar la TFG, sin embargo a causa de
dificultades técnicas, su utilidad en la practica clinica es nula’. Por otra parte algunos
radiotrazadores entre los que se encuentran el iotalamato de sodio, el acido edético
(EDTA), y el acido dietilen triaminopenta-acético (DTPA) han demostrado comportarse
como verdaderos marcadores de filtracion confiriendo determinaciones precisas de la
TFG’. En la practica clinica la depuracion de creatinina endégena continia siendo la
sustancia mas empleada para estimar la TFG a pesar de existir suficiente evidencia de la
contribucién de la secrecién tubular de creatinina que sobrestima en 19% a la TFG **. Una

de las principales limitantes de ella es la recoleccion de la orina, por lo fanto se ha
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intentado en numerosas ocasiones transformar o corregir matematicamente el valor de la
creatinina sérica para que sea un reflejo mds exacto de la TFG. En condiciones ideales, la
TFG medida por un marcador, como creatinina, debe ser igual a la inversa del valor de
creatinina multiplicado por una tasa constante de excrecion de la misma: por tanto, los
cambios en la inversa del valor de creatinina deben ser directamente proporcionales a los
cambios de la TFG. Sin embargo, los cambios de la producciéon de creatinina, su
eliminacion extrarrenal y su secrecion tubular pueden dar lugar a errores en el uso de la
inversa del valor de creatinina para medir los cambios de la TFG.

Tomando esto en cuenta y debido a que la determinacion de la TFG en un gran nimero de
pacientes con los métodos antes comentados es cara, poco practica, incomoda y consume
tiempo, se han desarrollado varias formulas que permiten una prediccion de la TFG a partir
de la determinacion de la creatinina sérica y de algunas caracteristicas demograficas y
antropométricas™® .

La formula mas cominmente usada fue introducida por Cockroft y Gault (CG) en 1976
(tabla 1), el proposito original de esta formula fue calcular la depuracién de creatinina en
pacientes hospitalizados sin enfermedad renal’. Sin embargo tiene una buena correlacién
(0.84) con la TFG calculada con radiotrazadores'’.

Del estudio de la “Modificacion de la Dieta en Enfermedad Renal” (MDRD), varias
formulas han sido desarrolladas para predecir la TFG y han sido verificadas en un numero
grande de pacientes con diversos grados de falla renal cronica, compardndose con
mediciones de la TFG mediante '*I-iothamalato®. La formula 7 es la mas ampliamente
aceptada y usada y ha sido validada en individuos negros con hipertension y

nefroesclerdsis, en blancos y latinos asi como en pacientes pre-didlisis y en pacientes

trasplantados" M3 (tabla 1).



Las guias K/DOQI recomiendan estimar la TFG por las formulas de CG y MDRD para
identificar pacientes con potencial enfermedad renal y clasificarlos dentro de diferentes
estadios en base a esos resultados. Esos estadios también incluyen individuos con TFG
normales o cercanas a las normales', donde dichas formulas subestiman o sobrestiman la
TFG verdadera ya que el desempefio de estas depende grandemente de la poblacion en que
han sido evaluadas™ ' '*. En el estudio de Lin et al.® donde compararon la prediccion de la
TFG estimada con las formulas de CG y MDRD con la TFG determinada por gamagrama
renal con TchDTPA, en pacientes adultos sin enfermedad renal, se encontré que la
formula MDRD correlaciona pobremente con la verdadera TFG subestimando esta; con la
formula CG consistentemente se encontraron superestimaciones de la TFG. Otro estudio
realizado por Vervoor et al."® en 46 adultos sanos y 46 pacientes con diabetes mellitus 1 sin
evidencia de nefropatia, CG correlacioné mas cercanamente con la TFG determinada por
gamagrama renal con Tc”™DTPA concluyendo que la formula MDRD subestima la TFG
especialmente en mujeres con diabetes mellitus. Stoves et al.' correlacionaron la TFG
calculada por MDRD y la medida con gamagrama renal con Tc””™DTPA incluyendo 34
potenciales donadores dt_.'. trasplante renal y 33 pacientes con trasplante renal con disfuncion
del injerto, encontrandose una mejor correlacion de la formula MDRD en pacientes con
disfuncion cronica del injerto; sin embargo en pacientes funcion renal normal o leve
deterioro de esta, la TFG es subestimada cuando se calcula mediante la formula MDRD.
Recientemente Poggio Et al.' evaluaron el desempefio de la formulas MDRD y CG en la
determinacién de la TFG comparandola con la medida por gamagrama renal marcado con
['"®.jotalamato en dos distintas poblaciones 1) pacientes con enfermedad renal crénica
incluyendo aquellos con nefropatia diabética y 2) individuos sanos. Este estudio confirma

un mejor desempefio de la formula MDRD en el calculo de la TFG en pacientes con



enfermedad renal cronica, incluyendo aquellos con diabetes mellitus cuando se compara
con la formula de CG. Sin embargo en pacientes con funcion renal normal o con leve
deterioro de esta la formula de CG correlaciona mejor con la TFG determinada con
gamagrama renal, que la calculada mediante la formula de MDRD.

En nuestro medio es necesario conocer el grado de correlacién que guardan las formulas
mas ampliamente utilizadas que son Cockroft-Gault y MDRD con el estandar de oro que
es el gamagrama renal como parte de la evaluacion de la funcionalidad renal de sujetos
potenciales donadores renales de nuestro hospital.

No se encontraron estudios en revistas indexadas, correlacionando la TFG calculada

mediante formulas de CG o MDRD realizados en poblacién mexicana.

TABLA 1. FORMULAS PARA EL CALCULO DE LA FUNCION RENAL.
Férmula de Cockroft-Gault

CG= (140- edad en afios)(peso en kg)/(72)(creatinina plasmatica mg/d1)(0.85 si es mujer)
Formula 7 del Estudio de la Modificacion de la Dieta en Enfermedad Renal

MDRD= 170 x [Creatinina plasmatica en mg/dI]***” x [edad en afios]"'"® x [0.762 si es

mujer] x [1.180 si el paciente es negro] x [BUN en mg/dl] *'™ x [albumina en gr/dl]®***



OBJETIVOS:
e Correlacionar la TFG obtenida por la formula de Cockroft-Gault y la obtenida
por el gamagrama renal con Tc®™DTPA.
e Correlacionar la TFG obtenida por MDRD, con la obtenida por gamagrama
renal con Te”"DTPA.
e Correlacionar la TFG obtenida por depuracion de creatinina, con la obtenida por

gamagrama renal con Tc””"DTPA, formula de CG y MDRD.



MATERIAL Y METODOS:

e Caracteristicas del lugar donde se realizo el estudio:
El presente estudio se realizo en el Servicio de Nefrologia, Hospital de Especialidades “Dr.
Antonio Fraga Mouret”, Unidad Médica de Alta Especialidad “La Raza”, Instituto

Mexicano del Seguro Social.

e Disefio del Estudio:

Retrospectivo, Prolectivo, transversal, descriptivo, observacional y abierto.

* Poblacion de estudio:
Los Criterios de seleccion fueron los siguientes:
Criterios de inclusion.
Expedientes de pacientes sanos potencialmente donadores renales mayores de 18 afios de
cualquier género que tenian gamagrama renal y datos; edad, sexo, talla, peso, BUN,
creatinina, depuracion de creatinina y albimina sérica correspondiente a la fecha del
estudio gamagrafico.
Criterios de no inclusion.
Expedientes de pacientes en los que se encontrd cualquier alteracion en la funcion renal
por ejemplo albuminuria, leuco-eritrocituria o proceso infeccioso en las vias urinarias, asi

mismo se excluyeron aquellos con diagnostico de alguna otra entidad morbida.



Criterios de exclusion.
Expedientes de pacientes que no contaron con gamagrama renal, o que no contaron con

datos clinicos o de laboratorio completos.

e Tamaiio de la muestra:
Se estim¢ una correlacion minima de 0.4, con un a de 0.05 y una B de .80, v se calculé el
tamaro de la muestra con la formula: N = {(Za ~ Zp) = C}z +3
Donde:
R = coeficiente de correlacion esperado
C=05x1In {I(1 +R)/(1-R)}
N = numero total de individuos requerido
Obtuvimos un total de 40 individuos.

Tipo de muestreo: se realizo por conveniencia

e Analisis de datos:
Los datos se capturaron ‘enun formato ex profeso y se analizaron en el paquete estadistico
SPSS version 12 para Windows. Con frecuencias simples y relativas, medidas de tendencia
central y de dispersion, sesgo y curtosis, se calculd el coeficiente de correlacién de

Spearman, debido a la distribucion de los datos.



RESULTADOS:

Se analizaron 80 expedientes, de los cuales 40 se eliminaron por no tener todos los
criterios de inclusion, quedando un total de 17 hombres y 23 mujeres, Mediana de
edad 34 anos (48-41.5), peso Md 67.15 K (58.13-75.5), talla Md 160 cm (155-169),
superficie corporal 1.70 (1.56-184). En la grafica 1 (véase anexo 1) se muestra la
distribucion por género. En la grafica 2 (anexo 1) se muestra la distribucién por grupos
de edad. La tabla 1 (anexo 2) muestra los valores de las pruebas de funcion realizadas,
incluyendo depuracion de creatinina, cdlculo de la depuracién de creatinina con la
formula de CG, CG ajustada a SC para TFG, MDRD y gamagrama renal.

No hubo correlacion estadisticamente significativa para las formulas de CG y MDRD
con el gamagrama renal. En cambio encontramos correlacion estadisticamente
significativa entre las formulas de CG y MDRD entre ellas y con la depuracién de
creatinina medida (Tabla 3) (anexo 2). CG y depuracion de creatinina r= 0.90 IC 95%
(11.70-22.39) p<0.0001 (Gréfica 3) (anexo 3); MDRD y depuracion de creatinina r=
0.84 IC 95% (-0.89-9.54) p<0.0001 (Grafica 4) (anexo 3); CG y MDRD r= 0.85 IC

(6.66-18.78) p<0.0001 (Gréfica 5) (anexo 3).



DISCUSION:

El escrutinio del estado funcional renal, es la parte basica y més importante en la
valoracion de individuos tanto sanos como enfermos, la Nacional Kidney Fundation a
través de las guias DOQI, recomiendan estimar la TFG mediante las formulas de CG y
MDRD, sin embargo debemos tomar en cuenta que el desempefio de estas varia
ampliamente de acuerdo a la poblacion en la que han sido validadas'.

De manera general, diversos estudios reportan una mejor correlacion de la formula de
CG comparada con la depuracion de creatinina medida y con el gamagrama renal
(tomado este ultimo como estandar de oro), que la formula MDRD en individuos que
tienen valores de creatinina sérica normales o cercanos a lo normal® '* 7.

Por otro lado existe mejor correlacion entre la formula MDRD y la TFG reportada por
gamagrama renal en individuos que presentan cifras de creatinina sérica mayores, es
decir aquellos que tienen deterioro de la funcién renal'® "%,

En nuestro estudio encontramos adecuado grado de correlacion de acuerdo al indice de
Colton con una correlacion excelente entre la depuracion de creatinina y las formulas de
CG ajustada y MDR}_:).

Nosotros consideramos que la falta de correlacion de las formulas antes mencionadas
con el gamagrama renal se debié principalmente a que la creatinina tiene un proceso de
secrecion tubular lo que sobreestima el filtrado glomerular hasta en un 20%; y junto
con la falta de estandarizacion para la realizacion de las determinaciones sé€ricas y
urinarias, estas pudiesen disminuir el grado de correlacion con el gamagrama renal, lo
anterior debido a que los datos fueron recopilados de manera retrolectiva. Por lo

anterior consideramos que seria necesaria la realizacién de estudios que determinen el

rendimiento y el grado de correlacion entre las diversas herramientas que evaldan la
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funcion renal con un mayor nimero de pacientes vy con la elaboracion de curvas de
calibracién que consideren la secrecion tubular de la creatinina. Asi mismo seria
conveniente la estratificacion por edad, género y superficie corporal para un mejor

analisis.



CONCLUSIONES

En conclusién en nuestro medio la depuracion de creatinina continua siendo la prueba
de funcion renal mas empleada, por lo que al encontrarse correlaciones superiores a
0.80 entre ésta y las formulas aqui aplicadas. se pueden considerar de utilidad para
valorar el estado funcional renal en individuos aparentemente sanos como lo son los
potenciales donadores renales en los que no sea factible por lugar tiempo y costo
realizar un gamagrama renal.

Por lo que es necesaria la realizacion a futuro de un estudio de preferencia prospectivo

en el que se puedan corregir las potenciales limitaciones antes comentadas.
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ANEXO 2. TABLAS DE LAS CARACTERISTISCAS DE LOS PACIENTES Y
VALORES DE TFG

Tabla 1. CARACTERISTICAS GENERALES.

MEDIANA | PERCENTILAS
n=40 [35  T50 75
Edad 34.00 28.00 | 34.00 |41.00
Superticie corporal | 1.70 1.6 | 1.69 1.84
Creatinina 0.71 0.54 |0.71 0.86
BUN 11.75 9.30 | 11.75 | 13.00
Albimina 4.3 4.10 |4.30 4.60

Tabla 2.- VALORES ENCONTRADOS DE LA TFG DE ACUERDO
AL TTPO DE MEDICION

MEDIANA | PERCENTILAS

n=40 25 50 75
cG* 126.50 102.75 | 126.50 | 148.50
CG-modificada** 106.18 85.89 | 106.18 | 124.95
MDRD*** 113.00 94.25 | 113.00 | 130.50
Gamagrama renal 116.00 101.25 | 116.00 | 130.82
Dep. de creatinina | 104.00 97.00 | 104.00 | 133.75

CG*= Cockroft-Gault
CG-modificada**= Cockroft-Gault ajustado a 5C para TFG
MDRD***= formula del estudio de la modificacion de la dieta en enfermedad renal

Tabla 3. CORRELA_CION OBTENIDA ENTRE LAS DIFERENTES
PRUEBAS DE FUNCION RENAL.

PRUEBAS R P
CG* & Depuracion de creatinina .90 P<0.0001
CG** ajustado & Depuracion de .90 P<0.0001
creatinina

MDRD*** & Depuracion de creatinina .84 P<0.0001
CG* & MDRD*** .85 P<0.0001
CG ajustado** & Gamagrama renal 22 NS
MDRD*** & Gamagrama renal 12 NS

CG*= Cockroft-Gault.
CG-modificada**= Cockroft-Gault ajustado a SC para TFG.
MDRD***= formula del estudio de la modificacion de la dieta en enfermedad renal



ANEXO 3. GRAFICAS DE CORRELACION ENTRE
PRUEBAS DE FUNCION RENAL

Grafica 3. CORRELACION ENTRE COCKROFT GAULTY
DEPURACION DE CREATININA
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Grafica 4. CORRELACION ENTRE MDRD Y DEPURACION DE

CREATININA
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Grafica 5. CORRELACION ENTRE MDRD Y COCKROFT GAULT

AJUSTADA
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Grafica 6. CORRELACION DE MDRD, CG MODIFICADO
CON DEPURACION DE CREATININA
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