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RESUMEN

Introduccion: El conocimiento de la fiabilidad de las férmulas predictivas de la
funcion renal empleadas en la poblaciéon pediatrica resulta esencial para su uso.
Objetivos: Evaluar la fiabilidad de las formulas predictivas existentes en la
estimacién de la funcién renal en poblacién pediatrica litiasica cubana.

Métodos: Estudio descriptivo, transversal. Se estudiaron 3119 pacientes pediatricos
que se realizaron estudio metabdlico renal en el Instituto de Nefrologia, entre el 2001
y el 2014. La informacién fue procesada de forma automatizada (SPSS 18.0). En la
evaluacion de la fiabilidad se calcul6 media y desviacion estandar de las diferencias
entre formulas predictivas y aclaramiento de creatinina, y el coeficiente de correlacién
intraclase.

Resultados: Para las formulas de Schwartz 1976, Ghazali-Barratt, Schwartz IDMS y
de Counahan, las diferencias promedio fueron mayores en adolescentes (-23,7; -9,9;
18,9 y 13,8 ml/min/1,73m=2 SC). Para ninguna férmula los coeficientes de correlacion
intraclase alcanzaron el valor de 0,71. No hubo diferencias estadisticas significativas
en la fiabilidad de las ecuaciones atendiendo al grado de funcién renal de los sujetos,
su sexo o la presencia de obesidad.

Conclusiones: La fiabilidad de las formulas predictivas pediatricas en la estimacion
del aclaramiento de creatinina es media, y para algunas de ellas es algo mejor en
adolescentes que en nifios.

Palabras clave: tasa de filtracion glomerular; urolitiasis; creatinina; insuficiencia
renal; indice de masa corporal; obesidad.
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ABSTRACT

Introduction: Knowing the reliability of renal function predictive equations used in
pediatric population is essential.

Objectives: To evaluate the reliability of renal function predictive equations in a
Cuban pediatric population with urolithiasis.

Method: A transversal descriptive study was developed in 3119 Cuban pediatric
patients with urolithiasis whose renal metabolic studies were performed in Institute of
Nephrology from 2001 to 2014. The information was processed with S.P.S.S., version
18.0. In the evaluation of reliability were calculated the means and standard
deviations of differences between the results of predictive equations and creatinine
clearance and intraclass confidence coefficients (ICC).

Results: To the equations of Schwartz 1976, Ghazali-Barratt, Schwartz IDMS and
Counahan, the average differences were bigger in teenagers (-23,7; -9,9; 18,9 and
13,8 ml/min/1,73m=2 BS). To none of equations the ICC value of 0.71 was reached.
There were not statistically significant differences in reliability of equations according
to the level of renal function, sex or presence of obesity.

Conclusions: The reliability of pediatric renal function predictive equations in the
estimation of creatinine clearance is not high, and to some of them is better in
teenagers than children.

Key words: Glomerular Filtration Rate, Urolithiasis, Creatinine, Renal Insufficiency,
Body Mass Index, Obesity.

INTRODUCCION

La tasa de filtracion glomerular [TFG] (sumatoria de las tasas de filtracion plasmaéatica
de todas las nefronas funcionales) es considerada el mejor indice de la funcién renal
global pues su reduccion antecede al inicio de los sintomas dependientes de la
disfuncion renal, y el deterioro de la TFG se correlaciona con la severidad de las
anormalidades estructurales de los rifiones. Sin embargo, no es un marcador idéneo
de la funcién renal, debido a que no hay una correlacidon exacta entre la pérdida de la
masa renal y la disminucién de la TFG.?

La TFG se modifica de forma fisiolégica en las edades pediatricas, asi en recién
nacidos sus valores se sitllan alrededor de 20 ml/min/1,73 m?, y aumentan hasta
alcanzar las cifras de los adultos jévenes (120 ml/min/1.73 m ?) hacia los dos arios de
edad.?

El aclaramiento renal, el cual se expresa en ml/min o I/dia, es un concepto teoérico
que se define como el volumen de plasma del cual una sustancia es eliminada por el
rifidn en un periodo de tiempo determinado.! Hay ciertas sustancias tanto exdgenas
como enddgenas cuyo aclaramiento renal resulta Gtil para medir la TFG pues su
generacion es estable o se puede mantener estable con su administracion, solo se
eliminan por el rifién y no experimentan modificaciones a nivel tubular. ® Dentro de las
sustancias exdgenas destacan la inulina y radiofArmacos como el *?5I-iotalamato y
el51Cr-acido etilendiaminotetraacético ( >'Cr-EDTA).! La sustancia endégena mas
utilizada para este fin es la creatinina, aunque esta experimenta cierta secrecion
tubular que hace que su aclaramiento sobreestime la TFG, sobre todo cuando existe
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deterioro funcional manifiesto.>® Debido a que el estudio del aclaramiento de
sustancias exégenas resulta caro y laborioso, y el aclaramiento de creatinina precisa
de una recoleccion de muestra de orina de 24 horas, que resulta muy engorrosa y
trae aparejada errores de recoleccion, se han desarrollado multiples ecuaciones que
permiten predecir la funcidén renal a partir de las concentraciones plasmaticas de
creatinina y diferentes variables demograficas y antropométricas que se conoce
influyen en la generacion de creatinina.®

Dado que la generaciéon de creatinina estd influida por las caracteristicas étnicas y
genéticas de los sujetos se ha recomendado que las ecuaciones sean adaptadas de
modo local, aunque estas correcciones no se han realizado de forma habitual.*
Ademas se conoce que hay ciertas caracteristicas de los sujetos como el sexo, el
grado de funcion renal y la presencia de obesidad que influyen en la exactitud de las
féormulas predictivas.® Este Ultimo elemento cobra notoriedad en estos dias, debido
al incremento experimentado en la prevalencia de obesidad en la poblacién pediatrica
a nivel global.®

En Cuba no se dispone de trabajos previos que hayan explorado la fiabilidad de las
férmulas predictivas de funcién renal empleadas en la poblacién pediatrica cubana,
cuya estructura étnica difiere de forma notoria de las poblaciones en que se han
derivado las ecuaciones. Asi, el propdsito del presente estudio consiste en evaluar la
fiabilidad de las férmulas predictivas de la funcién renal en nifios y adolescentes
cubanos litiasicos (incluida la poblacién obesa).

METODOS

Se realiz6é un estudio observacional descriptivo, de corte trasversal. Se trata de un
estudio de fiabilidad en el que fue evaluada la concordancia entre métodos de
medicién. Fueron estudiados todos los pacientes pediatricos con edades desde 2 hasta
19 afios (3417), que se realizaron estudio metabdlico renal en el Departamento de
Fisiopatologia Renal del Instituto de Nefrologia "Dr. Abelardo Buch Lépez", en el
periodo comprendido entre el mes de enero de 2001 y marzo de 2014. Se excluyeron
de la investigacion aquellos que cumplieron con alguno de los siguientes criterios de
exclusiéon: Embarazo; adolescentes durante el periodo menstrual; talla por debajo del
3 percentil o por encima del 97 percentil segun las tablas cubanas de talla para la
edad;® miembro(s) o parte de un miembro amputado; distrofia muscular; para- o
cuadriplejia; cromosomopatias: sindrome de Down, sindrome de Prader-Willis o
sindrome de Turner; ictericia; comorbilidades asociadas: cancer, enfermedades
infecciosas croénicas (lepra, tuberculosis), trastornos tiroideos, otras enfermedades
consuntivas; indice de masa corporal (IMC) para la edad segln sexo o peso para la
talla segun sexo, por debajo del percentil 3 de las tablas cubanas correspondientes;
6.7 yegetarianos; fisiculturistas y atletas entrenados; individuos con antecedentes de
ingestion de suplementos de creatina; sujetos con edemas; sujetos con estados
febriles; extranjeros; y mala recoleccién de la muestra de orina (cuando la excrecion
de creatinina urinaria de 24 horas se encontraba una desviacién estandar por encima
o por debajo del valor predicho para la talla y edad segin el nomograma de Viteri et
al.);8 en los casos de Enfermedad Renal Crénica (ERC) conocida no se consideraron
estas cifras.
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Los datos necesarios para la realizacion de este estudio fueron obtenidos del Modelo
de Estudio Metabdlico Renal. Se registraron las variables: edad, sexo, peso, talla,
creatinina plasmatica, y aclaramiento de creatinina. Fue calculado el IMC segun la
formula de Quetelet (IMC = peso en kg / (talla en m)?) y la superficie corporal con
ayuda del nomograma de Dubois-Dubois.®

Todos los pacientes recibieron instrucciones de forma oral y escrita que garantizaran
la adecuada recolecciéon de la orina de 24 horas. También se les orient6 asistir en
ayunas y durante la recoleccion de orina ingerir su dieta habitual (ad libitum). El dia
del estudio a cada paciente se le realizdé una entrevista y un examen fisico, para
asegurar que no cumplieran con ningun criterio de exclusion; a los sujetos que fueron
incluidos se les hizo una extraccion de sangre de 15 ml y se les recogi6 la orina de

24 horas.

Se consideraron obesos aquellos sujetos cuyo IMC para la edad segun sexo se
encontrd por encima del 97 percentil, o el peso para la talla segun sexo supero6 el 97
percentil de las tablas cubanas correspondientes.”°

Determinaciones

Se realizaron las determinaciones de creatinina en orina y sangre y se cuantificé el
volumen minuto (volumen urinario / 1440 (nimero de minutos de 24 horas)) de la
muestra de orina.

Todas las determinaciones de creatinina fueron hechas por el método cinético de Jaffé
(picrato alcalino). Las mensuraciones se hicieron en un espectrofotometro Jenway ®
calibrado y certificado. La excrecion de creatinina de 24 horas se calcul6 al multiplicar
la concentracion de creatinina en la muestra por el volumen urinario, y se expreso en
mg en 24 horas. Para realizar el calculo del aclaramiento de creatinina (medida de la
funcion renal) se utilizé la ecuacion:

AcCr = OCr xVYmin/PCr

Donde: AcCr = Aclaramiento de Creatinina (ml/min), OCr = Concentracion de
creatinina en orina, Vmin = Volumen minuto o flujo urinario y PCr = Concentracién
plasmatica de creatinina.

El resultado se corrigié para 1.73 m? de superficie corporal (SC) segun la férmula de
Dubois-Dubois.®

La excreciéon de creatinina para el peso y la excrecion de creatinina para la talla se
calcularon al dividir la excrecién urinaria de creatinina de 24 horas por el peso en
kilogramos y por la talla en metros de los sujetos, y se expresaron en mg/Kg y mg/m,
de forma respectiva.

Estimaciones

Las estimaciones de la funcién renal se hicieron mediante las férmulas predictivas. En
el caso de aquellas ecuaciones cuyo resultado no viene expresado en ml/min/1,73
m?2SC, se hizo la correcciéon para 1,73 m?SC utilizando la férmula de Dubois-Dubois.®
Las férmulas predictivas utilizadas se detallan a continuacion:
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Formula
TFG = 0.43 x talla (cm) / PCr (mg/dl)

AcCr= 0.12 x

[15.4+(0.46xedad)]/PCr(mg/dl)x Superficie

Corporal
TFG = K x Talla (cm)/PCr (mg/dl)

El valor de la constante K varia con la edad

del nifio
TFG = K x Talla (cm) / PCr (mg/dl)

K= 0,419 en varones =>13 afos

K= 0,373 en caso contrario
TFG = K x Talla (cm) / PCr (mg/dl)

K= 0,413
TFG = 107,3 / (PCr / Q)

Q = 0,0270 x Edad + 0,2329
TFG = K x Talla / Pcr

K = 0,0414 x Edad (afios) + 0,3018
TFG = 107,37/ (PCr / Q)

Q= 0,21 + 0,057 x Edad (afios) - 0,0075 x

Edad 2 + 0,00064 x Edad® - 0,000016 x
Edad* Para nifios

Q= 0,23 + 0,034 x Edad (afios) - 0,0018 x

Edad 2 + 0,00017 x Edad® - 0,000051 x
Edad* Para nifias

TFG = 107,3 / (PCr / Q)

Q = 3,94 - 13,4 x Talla (cm) + 17,6 x Talla?

- 9,84 x Talla® + 2,04 x Talla #

Para nifios y nifias

Estadistica

Unidad Epdénimo
ml/min/1,73m32SC Counahan
19761

ml/min/1,73m32SC Ghazali-Barratt

197412

ml/min/1,73m32SC Schwartz et al.

19763

ml/min/1,73m32SC Schwartz-Lyon

2012

ml/min/1,73m3SC Schwartz IDMS

2009%°

Ecuacion Simple
independiente de la
Talla. Pottel 20126

ml/min/1,73m3SC

ml/min/1,73m3SC Ecuacion FM

Pottel 201017

mil/min/1,73m?SC Q Edad
Extension de la
ecuacion simple

independiente de la

talla. Pottel 20126

ml/min/1,73m3SC Q Talla

Ecuacion dependiente
de la talla.

Hoste 201418

Se utilizo la técnica estadistica de analisis de distribucion de frecuencias. Para cada
una de las categorias de las variables estudiadas se calcularon las frecuencias
absolutas y relativas (porcentajes). En el caso de las variables cuantitativas fueron

calculadas la media y la desviacién estandar.
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Para el analisis de la fiabilidad de las formulas predictivas se calcularon las medias de
las diferencias entre estas y el aclaramiento de creatinina y se valoraron dichos
promedios y sus desviaciones estandar. Ademas, se calcul6 el coeficiente de
correlacion intraclase (CCl) y su intervalo de confianza al 95 % de confiabilidad. Se
considerd la existencia de una buena concordancia entre aclaramiento y resultado de
las formulas en el caso que dicho coeficiente alcanzara valores superiores a 0,70.

RESULTADOS

Fueron estudiados un total de 3119 pacientes, de ellos, 1844 del sexo masculino y

1275 del femenino. El grupo de edades de mayor frecuencia fue el de 10 a 13 afios
(31,8 %), y luego le siguieron los grupos de cinco a nueve afios (23,9 %) y de 14 a
16 anos (22,7 %).

Las variables antropométricas, la excrecion y el aclaramiento de creatinina de los
sujetos, pueden ser observados en la tabla 1. La creatinina plasmatica media fue algo
inferior en las hembras (0,7 vs. 0,8 mg/dl), en tanto el aclaramiento medio de
creatinina fue superior entre los varones (104,2 vs. 99,6 ml/min/1,73m=2). En sentido
general, como era de esperarse, todos los valores se incrementaron con la edad,
excepto el de la excrecion media de creatinina por kg de peso, que aumento desde
18,8 mg/kg en las nifias de dos a cuatro afios de edad hasta 19,5 mg/kg en las de
10 a 13 afios, y luego disminuy6 a 18,9 mg/kg en las de 17 a 19 afios de edad.

Tabla 1. Media y desviacién estdndar de las variables cuantitativas estudiadas segln sexo

Caracteristica 2-4 afios 5-9 afios 10-13 afios 14-16 afios 17-19 afios Total
(n= 180) (n= 745) (n= 992) (n= 707) (n= 495) (n= 3119)
Masc. Fem. Masc. Fem. Masc. Fem. Masc. Fem. Masc. Fem. Masc. Fem.
n=90 n=90 n=428 n=317 n=598 n=394 n=435 n=272 n=293 n=202 n=1844 n=1275
Media Media Media Media Media Media Media Media Media Media Media Media
(DE) (DE) (DE) (DE) (DE) (DE) (DE) (DE) (DE) (DE) (DE) (DE)
Peso (kg) 14,0 (6,4) 14,2 26,6 25,5 42,2 40,0 574 48,8 63,4 53,1 44,1 38,5
(5,1) (8,6) (8,4) (11,8) (12,0) (12,2) (11,3) (10,2) (11,2) (18,3) (15,9)
Talla (cm) 94,2 (15,6) 95,3 126,1 123,2 149,0 146,6 166,6 155,3 169,6 158,2 148,4 140,9
(14,8) (12,2) (12,4) (11,1) (11,9) (9,0} {10,4) (7,2) (7,9) (22,8) (21,4)
IMC (kg/m?2) 15,3 (3,6) 15,4 16,4 16,4 18,7 18,3 20,5 20,1 22,0 21,1 19,0 18,4
(2,6) (3.1) (3,3) (3.6) (3.8) (2.3) (2,6) (3,0 (3.9) (3.9) (4,1)
SC (m?) 0,6 (0,2) 0,6 1,0 0,9 1,3 1,3 1,6 1,4 1,7 1,5 1,3 1,2
(0.2} (0,2) (0.2) (0,2) (0.2) (0,2) (0.2) (0.2) (0,2) (0.4) (0,3)
Exc. Cr/Peso 19,3 (5.,4) 18,8 20,3 19,0 20,3 19,5 21,5 18,4 22,4 18,9 20,9 19,0
(mg/kg) (6,4) (3.2) (5.1) (4,0) (4,8) (4.:4) (4,1) (4,0) (4.2) (4.6) (4.8)
Exc. Cr/Talla 2751 274,7 415,4 381,4 560,2 514,7 731,3 568,0 832,0 625,1 596,2 493,5
{mg/m) (100,0) (105,9) | (118,3) | (120,8) | (140,9) | (135,2) | (175,9) | (137,1) | (169,9) | (152,4) | (219,6) | (168,1)
Cr (mg/dl) 0,5 (0,1) 0,5 0,6 0,6 0,7 0,7 0,8 0,7 1,0 0,8 0,8 0,7
(0,1) (0,1) (0,1) (0,1) (0,1) (0.1) (0,1) (0,1) (0,2) (0.2) (0.1)
AclCr 29,2 (24,4) 98,2 102,3 98,2 105,7 102,4 105,1 08,4 104,0 98,5 104,2 99,6
(mlfmin/1,73 (28,7) (21,4) (22,4) (19,3) (21,2) (21,8) (21,3) (18,9) (18,9) (20,6) (21,8)
m2 5C)
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Para las formulas de Schwartz 1976, Ghazali-Barratt, Schwartz IDMS y de Counahan,
las diferencias entre las cifras de aclaramiento de creatinina medidas en el laboratorio
y las estimadas fueron mayores en los adolescentes. En el resto de las ecuaciones el
resultado fue contrario. En ninguna de las férmulas, ni en nifios ni en adolescentes,
los coeficientes de correlacion intraclase llegaron a alcanzar el valor de 0,71, sin
embargo, resultaron ser mayores en el caso de los adolescentes. La comparacion con
el grupo de los nifios, mostré que las diferencias no resultaron ser de significacion
estadistica solo para las formulas de Schwartz-Lyon, de Ghazali-Barratt e
Independiente de la talla. Se puede notar que en cada una de estas férmulas los
intervalos de confianza para el coeficiente de correlacién intraclase, al ser comparados
entre nifios y adolescentes, tuvieron al menos un valor en comudn (tabla 2).

Tabla 2. Media, desviacion estdndar de las diferencias y coeficiente de correlacion intraclase entre la funcion renal medida
y la estimada por férmulas predictivas, en nifios y adolescentes

Férmula Mifios Adolescentes
(2-9 afios; n= 925) (10-19 afios; n= 2194)
Media DE CCI IC 95 % CCI Media DE CCI IC 95 % CCI

Counahan 13,6 23,9 0,38 0,20-0,46 13,8 20,3 0,51 0,47-0,55
Ghazali-Barratt 3,9 25,4 0,42 0,24-0,49 -9,9 23,8 0,50 0,46-0,54
Schwartz 1976 -8,6 25,7 0,41 0,32-0,48 -23,7 23,5 0,55 0,31-0,59
Schwartz-Lyon 26,4 23,2 0,36 0,28-0,44 22,1 20,0 0,48 0,44-0,52
Schwartz IDMS 18,5 23,6 0,38 0,29-0,45 18,9 20,0 0,51 0,46-0,55
Independiente de la talla 27,6 23,4 0,36 0,27-0,44 17,6 21,5 0,46 0,41-0,50
Ecuacidn FM 25,8 23,8 0,37 0,28-0,45 19,4 19,9 0,51 0,46-0,55
Ecuacion Q (edad) 26,8 23,4 0,36 0,28-0,44 11,7 21,1 0,50 0,46-0,54
Ecuacion Q (talla) 23,8 23,8 0,35 0,26-0,43 17,3 20,5 0,50 0,46-0,54

Al analizar las diferencias entre los valores de aclaramiento de creatinina medidos en
el laboratorio y los estimados por formulas predictivas, segun la funciéon renal (tabla
3), resulta evidente que solo para las férmulas de Schwartz 1976 y de Ghazali-
Barratt, la media de las diferencias fue mayor en el grupo de pacientes con
aclaramientos de creatinina menores de 90 ml/min/1,73m2SC. Para el resto de las
férmulas la media de las diferencias entre ellas y el aclaramiento medido, fue mayor
en los pacientes con aclaramientos mayores o iguales que 90 ml/min/1,73m=2SC. Los
coeficientes de correlacién intraclase resultaron ser iguales o muy similares para casi
todas las ecuaciones (todos inferiores a 0,71); puede notarse que al comparar los
intervalos de confianza para el coeficiente de correlaciéon intraclase entre los dos
grupos, se encontraron en las distintas férmulas valores que eran comunes.

Los promedios de las diferencias entre los valores de aclaramiento de creatinina
medidos en el laboratorio y los estimados por férmulas predictivas, fueron mayores
en los pacientes del sexo masculino para casi todas las féormulas (tabla 4). Se puede
apreciar que la mayor diferencia entre los sexoscorrespondi6 a la ecuacion
independiente de la talla. La ecuacion de Ghazali-Barratt fue la Gnica que tuvo un
comportamiento diferente; para esta, el promedio de las diferencias fue mayor en las
pacientes del sexo femenino. Los coeficientes de correlacion intraclase fueron bajos
(inferiores a 0.71) y las diferencias al ser comparados entre los dos grupos de
pacientes, cuando existieron, resultaron ser pequefias y siempre a favor de los
pacientes del sexo masculino. Al contrastar los intervalos de confianza de los
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coeficientes de correlacion intraclase, no se encontraron diferencias de significacion
estadistica para ninguna de las férmulas.

Tabla 3. Media, desviacion estandar de las diferencias y coeficiente de correlacién intraclase
entre la funcidn renal medida y la estimada per férmulas predictivas, segdn funcién renal

Farmula Aclaramiento Cr < 90 ml/min/1,73m?2 SC Aclaramiento Cr = 90 ml/min/1,73m?2 SC
(n=877) (n= 2242)
Medi DE CCI IC 95% CCI Media DE CCI IC 95% CCI
a

Counahan -5,6 16,6 0,38 0,30-0,46 21,3 18,1 0,38 0,33-0,43
Ghazali-Barratt -22,7 | 21,8 | 0,34 0,25-0,43 0,8 23,2 | 0,33 0,27-0,38
Schwartz 1976 -34,9 22,1 0,33 0,24-0,42 -13,1 23,5 0,36 0,30-0,41
Schwartz-Lyon 3,5 15,8 0,38 0,30-0,46 31,2 17,5 0,36 0,21-0,41
Schwartz IDMS -0,8 16,0 | 0,38 0,30-0,46 26,5 17,7 | 0,38 0,32-0,43
Independiente de la talla 1,0 16,9 0,35 0,26-0,43 28,2 19,6 0,33 0,27-0,38
Ecuacidn FM 2,2 16,2 0,40 0,31-0,47 28,8 18,1 0,35 0,29-0,40
Ecuacidn Q (edad) -2,4 17,7 0,34 0,25-0,42 23,5 20,4 0,33 0,28-0,39
Ecuacién Q (talla) 0,2 17,0 | 0,35 0,26-0,43 26,7 18,5 | 0,35 0,30-0,40

Tabla 4. Media, desviacion estdndar de las diferencias y coeficiente de correlacidn intraclase entre la funcidn renal
medida y la estimada por formulas predictivas, segin sexo

Férmula Masculino Femenino

(n= 1844) (n=1275)

Media DE CCI IC 95 % CCI Media DE CCI IC 95 % CCI

Counahan 17,0 20,5 0,50 0,44-0,54 9,1 22,0 0,49 0,43-0,55
Ghazali-Barratt -1,9 22,6 0,53 0,49-0,57 -11,6 27,4 0,46 0,40-0,52
Schwartz 1976 -19,5 25,4 0,50 0,46-0,55 -18,9 24,8 0,50 0,44-0,55
Schwartz-Lyon 26,4 19,8 0,49 0,44-0,53 19,0 22,1 0,45 0,39-0,51
Schwartz IDMS 21,2 20,2 0,49 0,44-0,33 14,2 21,7 0,49 0,43-0,54
Independiente de la talla 24,0 20,2 0,49 0,44-0,53 14,2 24,2 0,44 0,38-0,50
Ecuacién FM 24,3 20,2 0,50 0,45-0,54 17,0 22,2 0,48 0,41-0,53
Ecuacidn Q (edad) 18,2 21,7 0,48 0,43-0,53 13,2 24,1 0,45 0,38-0,50
Ecuacidn Q (talla) 21,0 21,1 0,48 0,43-0,53 16,7 22,3 0,46 0,39-0,51

Las medias de las diferencias entre los valores de aclaramiento de creatinina medidos
en el laboratorio y los estimados, fueron mayores en el grupo de los pacientes
obesos, para casi la totalidad de las férmulas predictivas (tabla 5). La Unica férmula
que tuvo un promedio mayor en los pacientes no obesos fue la de Schwartz 1976. Los
coeficientes de correlaciéon intraclase tampoco llegaron a alcanzar el valor de 0,71
para ninguna de las formulas, ni en los obesos ni en los no obesos. Las diferencias
numeéricas mayores entre los coeficientes de correlaciéon intraclase fueron encontradas
para las formulas de Counahan, de Schwartz IDMS y en la ecuacién FM. No obstante,
ninguna de las diferencias comentadas resultd de significacion estadistica, pues los
intervalos de confianza para el coeficiente de correlaciéon intraclase al ser comparados
entre obesos y no obesos presentaron al menos un valor en comun.
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Tabla 5. Media, desviacién estdandar de las diferencias y coeficiente de correlacion intraclase entre la funcién
renal medida y la estimada por férmulas predictivas, segun presencia de obesidad

Formula QObesidad No obesidad

(n=370) (n= 2749)

Media DE CCI IC 95 % CCI Media DE CCI IC 95 % CCI
Counahan 14,8 23,1 0,34 0,19-0,46 13,6 21,2 0,50 0,46-0,53
Ghazali-Barratt -22,3 26,3 0,41 0,28-0,52 -3,6 24,1 0,50 0,47-0,54
Schwartz 1976 -18,2 26,5 0,39 0,25-0,50 -19,4 25,0 0,53 0,49-0,56
Schwartz-Lyon 25,1 22,0 0,35 0,20-0,47 23,1 21,0 0,47 0,43-0,51
Schwartz IDMS 19,8 22,7 0,33 0,18-0,46 18,7 20,9 0,49 0,45-0,52
Independiente de la talla 24,7 22,1 0,39 0,25-0,50 20,0 22,5 0,45 0,40-0,49
Ecuacién FM 22,3 22,6 0,34 0,20-0,47 21,2 21,1 0,49 0,45-0,52
Ecuacién Q (edad) 20,0 22,6 0,42 0,28-0,52 15,7 22,9 0,47 0,43-0,50
Ecuacién Q (talla) 19,4 22,8 0,36 0,21-0,48 19,2 21,5 0,48 0,44-0,52
DISCUSION

Para analizar los resultados obtenidos resulta trascendente conocer las caracteristicas
de los sujetos participantes en la investigacion. El predominio de los adolescentes
masculinos entre los pacientes incluidos resultaba esperado tomando en consideracion
que la poblacion estudiada estaba constituida por pacientes con urolitiasis. En las
investigaciones epidemioldgicas destinadas a la evaluaciéon de la frecuencia de las
litiasis urinarias en la poblaciéon pediatrica, resulta evidente la mayor frecuencia de
presentacion en los adolescentes con respecto a los nifios, sobre todo en los del sexo
masculino.1%:20

Como era de esperar los indicadores antropométricos peso y talla se incrementaron
con la edad de los sujetos, aunque de forma diferente en hembras respecto a los
varones, tal como sucede de forma universal.?*2?

La existencia de una funcidn renal bastante conservada en los pacientes estudiados es
de particular interés en esta investigacion, ya que se utiliz6 como regla de oro (gold
standard) para la estimacion de la funcion renal el aclaramiento de creatinina, el cual
es mas semejante a la TFG en la medida que la funcién renal sea mejor. Con el
deterioro funcional renal se incrementa la secreciéon tubular de creatinina, y el
aclaramiento de creatinina sobreestima en mayor medida la TFG.3:23

Resulté notorio como la funciéon renal se incrementé de modo paulatino durante la
nifiez y luego hizo una meseta en la adolescencia, aunque con valores superiores en
los varones respecto a las hembras, en especial en la etapa pospuberal, de forma
semejante a lo que se describe en la poblacién sana.?* Debe destacarse que, pese a
que el aclaramiento de creatinina es mayor en los varones que en las hembras, la
creatinina plasmatica también es superior en los varones. Esto es consecuencia de las
diferencias en la generacién de creatinina entre los sexos que tiene lugar en la
adolescencia, pues los varones experimentan una mayor ganancia de masa muscular
en este periodo, mientras la ganancia de peso experimentada por las adolescentes
tiene un mayor componente de masa grasa.?®
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En el presente siglo se modifica un elemento con influencia notoria en la exactitud de
las ecuaciones, el método utilizado para la mensuracién de la creatinina plasmatica.
Asi, se ha expandido la utilizacién de métodos enzimaticos, y en los ultimos afios se
ha desarrollado la estandarizacion de los métodos de medida de creatinina, tomando
como referencia la espectrometria de masas por dilucién isotépica (IDMS, por las
siglas en inglés de isotope dilution mass spectrometry), que evita la mensuracion de
cromoégenos diferentes a la creatinina y resulta muy exacta en el rango bajo de
mensuracion, lo cual la hace muy util en la poblaciéon pediatrica, pues la inexactitud
en el rango bajo de medicidon de la creatinina es un problema en la poblacion
infantil.26 Como consecuencia de lo anterior se han derivado varias ecuaciones que
utilizan la creatinina mensurada de acuerdo a estos nuevos métodos.'>1718 La mas
utilizada de estas nuevas ecuaciones es la denominada Schwartz IDMS o "Schwartz
Bedside".®

Antes de analizar la fiabilidad de las diferentes ecuaciones debe conocerse la
herramienta utilizada para su mensuracion, o sea, el CCl que evalla la fiabilidad a
través de la concordancia de mensuraciones cuantitativas, en este caso,
mensuraciones de funcién renal (por aclaramiento de creatinina y por féormulas
predictivas). Este coeficiente denota la medida en que las mensuraciones realizadas
en cada grupo se semejan entre si, y se considera la existencia de una buena
concordancia cuando su valor supera 0.70. Tiene la ventaja de no ser modificado por
el tamarfio de la muestra ni por el ordenamiento de los datos.?”

En sentido general las diferencias entre el aclaramiento de creatinina medido en el
laboratorio y el valor estimado a través de las férmulas predictivas no fueron
pequefias, elemento este que se hace notorio cuando se compara con las diferencias
identificadas en estudios semejantes desarrollados en adultos.?® Un elemento que
debid viciar los resultados como un todo y que pudo influir en la baja fiabilidad
general es que la mayoria de estas ecuaciones fueron desarrolladas para estimar la
tasa de filtracion glomerular de los pacientes, y en este trabajo el método de
medicion de la funcién renal utilizado como estandar de fiabilidad es el aclaramiento
de creatinina, el cual suele sobreestimar la tasa de filtracion.?82°

Las ecuaciones de Ghazali- Barrat y Schwartz 1976 que demostraron las menores
diferencias en la nifiez, debe recordarse que fueron de forma primigenia desarrolladas
para nifios menores de 11 afios.'?*3 Las menores diferencias halladas en los
adolescentes como grupo parecen obedecer a que luego de concluida la madurez
sexual de los sujetos tanto en hembras como en varones; evento este que tiene lugar
antes entre las primeras, los individuos suelen ser mas semejantes en su composicion
corporal que en etapas precedentes y se hace mas facil la presuncion de la generacion
de creatinina.?52°

Al analizar la fiabilidad de las ecuaciones atendiendo a la funcién renal, resulté
evidente la ausencia de diferencias entre los dos grupos, aun cuando las medias de
las diferencias fueron menores en los pacientes con valores inferiores a 90
ml/min/1.73m 2SC. Esto pudiera estar condicionado porque la mayoria de los
pacientes present6 funcion renal conservada, y aun aquellos con aclaramiento de
creatinina por debajo de 90 ml/min/1.73m 2SC, en su mayoria tuvieron un
aclaramiento superior a 60 ml/min/1.73m2SC. Como resultado de esto, la secrecion
tubular de creatinina de estos pacientes no debi6 tener un papel preponderante en la
excrecién, y en consecuencia la fiabilidad no difiere entre los grupos.28-2°
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La valoracion de la fiabilidad segun el sexo resultaba de particular interés en este
estudio, pues algunas ecuaciones han sido desarrolladas con un nimero mayor de
individuos del sexo masculino,*3¢ y ello pudo haber ocasionado que no funcionaran del
mismo modo en ambas poblaciones. Se conoce que los cambios que tienen lugar en la
composicion corporal durante este periodo son diferentes entre los sexos, sobre todo
durante la adolescencia, pues la ganancia de masa magra es mayor en los varones, y
como resultado de ello se han definido constantes (k o Q) particulares para ambos sexos
en las diferentes formulas.*3° A ello se suma que hay elementos del desarrollo corporal
en la nifiez como el rebote graso experimentado entre los 5 y 7 afios de edad, que no
acontece del mismo modo en las hembras que en los varones. 3!

A pesarde todos los elementos antes enunciados, no se identificaron diferencias
ostensibles en la exactitud y fiabilidad de ecuaciones por sexo. El hecho de que la
férmula de Ghazali- Barrat mostré la menor diferencia promedio en los varones, pudo
estar en relacidon con la utilizacién de otras variables como la edad y el peso en la
presuncion de la generacién de creatinina, en lugar de la talla, que resulta la variable
mas tenida en cuenta para la estimaciéon de la generaciéon de creatinina en estas
edades.?®

En este trabajo resultd notorio que los CCl de las ecuaciones para los pacientes
obesos siempre fueron inferiores a los de los pacientes no obesos, y que la media de
las diferencias fue mucho mas elevada de forma comparativa en la ecuacién de
Ghazali- Barrat que no toma en cuenta la talla de los sujetos para la prediccion. Estas
diferencias obedecen a las modificaciones en la generaciéon de creatinina que causa la
obesidad. Asi, el coeficiente de Talbot establece que se genera un gramo de creatinina
urinaria por cada 17,9 kilogramos de masa muscular (valores semejantes han sido
identificados en poblacion pediatrica litidsica cubana por estudios de composicion
corporal mediante energia dual de rayos x [DEXA]),%?33 de modo que cuando se
utiliza en la ecuacién de Schwartz una k de 0,55 (13), ello corresponde a una masa
muscular de alrededor del 39% del peso corporal.'>23 En la obesidad, existe una
disminucién en el porcentaje de peso corporal que corresponde a masa muscular, de
modo que el valor de k fuera mas bajo que el estimado para sujetos no obesos de su
misma edad y sexo.

Debe destacarse que no se cuenta con ecuaciones disefiadas de modo particular para
la estimacion de la funcién renal en paciente pediatricos obesos, tal como existe en
adultos,®** lo que pudiera ser una alternativa en esta poblaciéon cuyo nimero no es
nada despreciable en la actualidad.®

Las guias de diagnéstico y manejo de la ERC recomiendan en la poblaciéon pediatrica
para las ecuaciones desarrolladas a partir de la talla, estimar valores de las
constantes k locales de modo que se gane exactitud en la estimacion de la funciéon
renal en las diferentes poblaciones en que se utilicen.3® Estas ecuaciones tienen la
formula general: TFG= k x Talla/PCr, de modo que k es la constante de relacion entre
la TFG, la talla y la creatinina plasmatica. De este modo en estudios ulteriores se
pudieran derivar valores de K para poblaciéon pediatrica cubana que pudieran
incrementar la fiabilidad de estas ecuaciones en dicha poblacion.

Para esta investigacion no encontramos referencias validas en el ambito
latinoamericano, que permitieran comparar los resultados hallados con los de una
poblaciéon de referencia de caracteristicas étno-sociodemograficas semejantes. Sin
embargo, la misma constituye una fuerte evidencia para plantear que las ecuaciones
predictivas de la funcidon renal desarrolladas en otras poblaciones, merman su
fiabilidad cuando son utilizadas en poblaciones con caracteristicas diferentes a
aquellas en las que fueron desarrolladas de forma original.
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Hubiera sido deseable realizar este estudio con una muestra representativa de la
poblacién pediatrica de todo el pais, y no haber tenido que incluir solo poblacién
litidsica, pero desde el punto de vista practico y logistico realizar una investigacion
con dichas caracteristicas hubiese resultado muy dificil, pues implicaria la recoleccién
precisa de muestras de orina de 24 horas de un gran nimero de sujetos, y ademas
que todas esas muestras fuesen procesadas en el mismo laboratorio y con el mismo
equipamiento, lo que complejizaria el estudio, e implicaria una sustancial erogacién
monetaria, tanto en recursos humanos como materiales.

Otro elemento que hubiera sido deseable fuera la medicidon de la funcién renal
mediante técnicas que permitan mensurar directamente la tasa de filtracion
glomerular, pero en el orden practico y econdmico resulta harto dificil; mas alla que
plantea un dilema ético su utilizaciéon en sujetos no afectos de enfermedad, a punto
de partida de la necesidad de administracion de sustancias que generan radiaciones
ionizantes para las técnicas de medicina nuclear, que resultan las mas utilizadas, lo
que aun fuera cuestionable en los pacientes litiasicos pues es bien conocido que el
riesgo individual de progresiéon de la ERC no es mayusculo en estos sujetos
(pediatricos). A ello se suma que fuera muy util la mensuracién de la creatinina por
un método enzimatico, o conseguir una referencia IDMS a nivel nacional, que
permitiera la utilizacion de las formulas predictivas de elaboracién mas reciente, lo
cual a la luz de los resultados de este estudio no es recomendable en las unidades del
pais que utilizan como norma el método cinético de Jaffé.

CONSIDERACIONES FINALES

La fiabilidad de las formulas predictivas pediatricas en la estimacién del aclaramiento
de creatinina no es 6ptima, aunque con respecto a la edad, exceptuando las
ecuaciones de Ghazali-Barrat, de Schwartz- Lyon y la independiente de la talla, es
algo mejor en adolescentes que en nifios. No existen diferencias en la fiabilidad segun
sexo, funcioén renal, o por la presencia de obesidad.
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