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RESUMEN

Antecedentes: El funcionamiento de las formulas para la estima-
cién de tasa de filtrado glomerular (TFG) CKD-EPlI y MDRD en pa-
cientes de origen hispano con funcién renal normal tiene pocos
antecedentes y en México requiere validacion. Material y méto-
dos: Se incluyeron individuos mexicanos, adultos y previamente
sanos. Se recabaron variables clinicas y se determiné el nivel de
creatinina sérica para calcular las férmulas CKD-EPI y MDRD-IDMS.
Este resultado fue comparado con el estandar de referencia (TFG
medida con Tc**DTPA). Se evaluaron otras variables clinicas que
afectaran el funcionamiento de la formula CKD-EPI. Resultados:
Se incluyeron 97 individuos voluntarios sanos, 55 varones y 42
mujeres; edad promedio 35 afios (18 a 73). La creatinina media
fue de 0,76 mg/dl (= 0,18). El funcionamiento de CKD-EPI fue sig-
nificativamente mejor que el de MDRD-IDMS en todas las compa-
raciones (sesgo, correlacion y exactitud). La diferencia entre los
sesgos de las formulas fue 6,08 ml/min/1,73 m? (IC 95 % 2,58 a
9,58) (p < 0,001). Las personas con indice de masa corporal (IMC)
mayor de 25 kg/m? presentaron un mejor funcionamiento que el
grupo con menor IMC (diferencia de medias 7,39 ml/min/1,73 m?
IC 95 % 1,17 a 13,6; p < 0,02). Ambas férmulas sobrestimaron la
TFG. El IMC se asoci6 significativamente con el funcionamiento
de la formula CKD-EPI (§ 0,82; IC 95 % 0,085 a 1,56; p = 0,029).
Conclusiones: En individuos adultos mexicanos sanos la férmula
CKD-EPI predice mejor la TFGm que la formula MDRD-IDMS. El
IMC se asocia de manera significativa al funcionamiento de la for-
mula CKD-EPI, siendo mejor en aquellos con IMC superior a 25
kg/m2. Ambas férmulas sobrestiman la TFGm.

Palabras clave: Férmulas de calculo de la funcién renal. CKD-EPI.
MDRD. indice de masa corporal. Funcién renal normal.
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ABSTRACT

Background: The performance of the CKD-EPI and MDRD formulae
for estimating glomerular filtration rate (GFR) in patients of Hispanic
origin with normal renal function has been poorly explored and re-
quires validation in Mexico. Material and method: We included previ-
ously healthy Mexican adults. We obtained clinical variables and de-
termined serum creatinine to calculate the CKD-EPI and MDRD-IDMS
formulae. These results were compared with the gold standard (GFR
measured by Tc99DTPA). We evaluated other clinical variables that
could affect the performance of the CKD-EPI formula. Results: A total
of 97 healthy volunteers were included, 55 males and 42 females; the
mean age was 35.8 years old (18 to 73). Mean creatinine was 0.76mg/
dl (x0.18). CKD-EPI performance was significantly better than MDRD-
IDMS in all comparisons (bias, correlation and accuracy). The bias dif-
ference between the formulae was 6.08mlimin/1.73m? (95% Cl 2.58 to
9.58) (p<.001). Individuals with a body mass index (BMI) above 25kg/m?
displayed a better performance than the group with a lower BMI (dif-
ference of means 7.39mlimin/1.73m?; 95% Cl 1.17 to 13.6 p<.02). Both
formulae overestimated the GFR. BMI was significantly associated with
the performance of the CKD-EPI formula (5 0.82; 95% Cl 0.085 to 1.56
p=.029). Conclusions: In healthy Mexican adults, the CKD-EPI formula is
a better predictor of the mGFR than the MDRD-IDMS formula. BMI is
significantly associated with the performance of the CKD-EPI formula
and is better in those with a BMI greater than 25kg/m?. Both formulae
overestimate mGFR.

Keywords: Glomerular filtration rate equations. CKD-EPIl equation.
MDRD. Body mass index. Normal renal function.

INTRODUCCION

La estimacion de la tasa de filtrado glomerular (TFGe) me-
diante férmulas se ha convertido en una prictica generalizada
a nivel mundial. Por medio de su cdlculo se clasifica a los pa-
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cientes en diferentes estadios de la enfermedad renal cronica
(ERC) y se estima la prevalencia de esta en diversas poblacio-
nes. La TFGe es un desenlace vélido en ensayos clinicos y en
muchas situaciones en la practica médica cotidiana. Por otra
parte, posee por si sola un valor prondstico para la mortalidad
o el requerimiento de terapia de sustitucion renal’.

El principal antecedente se remonta a 1976, cuando Cock-
croft y Gault (CyG) propusieron su férmula para estimar la
filtracion glomerular?. Esta, en conjunto con la depuracién de
creatinina en orina de 24 horas, fue durante muchos anos la
Unica alternativa utilizada en la prdctica clinica. Sin embar-
g0, ambas determinaciones sobrestiman la funcién renal®. No
fue sino hasta 1999 cuando Levey et al. crearon una nueva
formula derivada del estudio Modification of Diet in Renal
Disease Study (MDRD) en la cual incluyeron factores como:
edad, raza, sexo, creatinina sérica, nitrégeno ureico en sangre
y albimina sérica. Dicha férmula demostré un mejor funcio-
namiento que la de CyG*S.

Las limitaciones en la validez de esta férmula provienen de la
poblacién a partir de la cual fue creada, pues la gran mayoria
de las personas reclutadas fueron de raza blanca, sin diabetes
mellitus (DM) y con TFG menor a 60 ml/min/1,73 m?. El
principal sesgo que se demostré fue que el funcionamiento
de la féormula disminuye conforme aumenta la TFG, lo cual
sobrestima la prevalencia real de ERCS.

Por ese motivo, el mismo grupo de investigadores cre6 una
nueva férmula derivada del estudio CKD-EPI (Chronic Kid-
ney Disease Epidemiology Collaboration). En este estudio se
analizaron 8254 individuos, de los cuales los datos de 5504
(66,6 %) se utilizaron para la realizacion de la férmula y los
2750 (33,3 %) restantes para la validacion. E1 71 % de las per-
sonas incluidas eran consideradas de alto riesgo para ERC y
el 29 % presentaba DM tipo 2. Por otra parte, el 60 % eran de
raza blanca y la edad promedio fue de 47 afios’. Inicialmente
fueron tomadas en cuenta las variables del estudio MDRD y
de manera adicional se incluyeron: peso, antecedente de tras-
plante renal y DM tipo 2. Posterior al andlisis, se encontraron
como variables significativas: edad, género, raza (afroameri-
cano frente a blanco) y creatinina sérica estandarizada, por lo
que dnicamente estas variables fueron incluidas en la féormula
final’. Como resultado del andlisis se observé un funciona-
miento similar al de la férmula MDRD en poblacién con ERC
(definida como una TFG < 60 ml/min/1,73 m?), pero mejor en
poblacién con TFG > 60 ml/min/1,73 m?.

De gran relevancia epidemioldgica fue que tomando como
base la National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES III), en la que la férmula MDRD habfa encontrado
13 % de prevalencia de ERC en los Estados Unidos, con la
formula CKD-EPI esta prevalencia se redujo al 11 %. Re-
cientemente, tras un seguimiento medio de 14 afios posterior
a dicha estimacidn, se encontré que las personas reclasifica-
das a estadios de mayor dafio renal con CKD-EPI tenian una
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mayor mortalidad cardiovascular. Asimismo, los individuos
reclasificados a estadios de menor dafio renal presentaron una
menor mortalidad cardiovascular, lo que sugiere que la dife-
rencia en clasificacion entre MDRD y CKD-EPI obedece a un
mejor escrutinio de las personas que realmente tienen ERC?.

Una de las limitaciones en la generalizacion de estas formulas
es que muestran su mejor funcionamiento en el grupo de indi-
viduos de donde se obtienen. En el afio 2010, con base en los
diferentes grupos étnicos incluidos en el estudio CKD-EPI,
se propuso una férmula de ajuste para los siguientes grupos
raciales: negros, asidticos, hispanos y blancos. Para la valida-
cién interna se tomaron 4014 personas de estudios europeos
y 1022 personas de estudios en asidticos (Japén y China). La
férmula con cuatro variables demostré una mejoria en el fun-
cionamiento en poblacién china, mientras que mostré una po-
bre validez en asidticos japoneses. En hispanos no demostrd
mejoria significativa en su sesgo, concluyendo que la férmu-
la CKD-EPI de dos niveles (afroamericanos y blancos/otros)
puede ser usada de manera confiable en Estados Unidos y
Europa, incluidos hispanos que radiquen en dichas regiones’.

Habrd que resaltar ciertos aspectos de la seleccidn de indivi-
duos para el grupo étnico de hispanos que viven en los Es-
tados Unidos de América, que podrian no ser equivalentes
para la poblacién mexicana. En primer lugar, el paciente his-
pano (latino) fue agrupado con el nativo americano, con la
justificacion de que comparten antropolégicamente un mismo
origen. Otro aspecto es el indice de masa corporal (IMC) pro-
medio de las personas de este grupo, que fue de 31 kg/m?, y
que el 54 % tenian un IMC mayor de 30 kg/m>.

Otra cuestion explorada fue la validacion de la férmula CKD-
EPI en personas de alto riesgo de evolucionar a ERC, como
son los grupos de obesidad, DM tipo 2 y trasplante renal.
Ninguna de estas variables aporté cambios significativos al
funcionamiento de la férmula. Cuando se ajusté por peso,
existié una leve mejoria del sesgo medio en IMC por deba-
jo de 20 kg/m? (-3,2 frente a 0,1). Sin embargo, los autores
la desestimaron debido a que el estudio de validacion tenfa
mayor cantidad de individuos con IMC bajo en comparacién
con el original. De esta manera, los autores no recomiendan el
ajuste por ninguna de estas variables. Es de llamar la atencién
la tendencia'®, aun cuando discreta, a sobrestimar la TFG en
los individuos con IMC por debajo de 20 kg/m>.

Asi, podemos concluir que, a pesar de que esta férmula ha
demostrado validez en poblacién latina nacida o residente en
los Estados Unidos, no podemos necesariamente extrapolar la
informacidn de estos articulos a nuestra poblacién originaria
y habitante en México.

El objetivo del presente estudio fue la comparacidn del funcio-
namiento de las férmulas de estimacion CKD-EPI y MDRD
en poblacion mexicana adulta sana, tomando como estdndar
de referencia la medicién de la TFG mediante Tc*’DTPA. De
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manera secundaria y post hoc, se realizé un andlisis de las
variables incluidas para valorar su intervencién en el funcio-
namiento de la férmula CKD-EPIL

MATERIAL Y METODOS

Se trata de un estudio transversal, observacional y abierto
para la comparacion del funcionamiento de dos férmulas de
estimacién de TFG: CKD-EPI y MDRD. El patrén de oro
para la determinacion de la tasa de filtrado glomerular medida
(TFGm) fue el aclaramiento en orina de Tc”DTPA. La ad-
ministracién de Tc”DTPA se inici6 al término de un periodo
de hidratacién con una dosis de carga de 150 pCi en bolo
y posteriormente 300 uCi en infusién durante 240 minutos.
Después de un periodo de equilibrio de 60 minutos, se inicid
la toma de muestras (orina y sangre) cada media hora durante
cuatro periodos (para el cdlculo de la filtracién glomerular se
consideraron Unicamente los tres udltimos periodos 120, 150 y
180 minutos). Las muestras se analizaron por duplicado en un
contador de gamma (Packard® COBRA II, EUA), registrando
la actividad de un mililitro de cada tubo durante un minuto
(cuentas/ml/minuto). Las muestras de orina se obtuvieron por
vaciamiento espontdneo y las sanguineas por venopuncion en
el brazo contralateral a la infusion. La depuracion se calculd
con la férmula U x V/ [(P1 + P2 + P3) / 3], siendo U = cuen-
tas en un mililitro de orina, V = volumen urinario de 240
minutos, P1, P2 y P3 = cuentas en plasma al minuto 120, 150
y 180, respectivamente. La TFG fue ajustada a 1,73 m? de
superficie corporal.

Se incluyeron individuos mexicanos, adultos (entre 18 y
75 afios) y sin comorbilidades conocidas por historial cli-
nico. Se excluyeron aquellos con creatinina medida ma-
yor de 1,5 mg/dl en estudios previos, alergia al yodo y
embarazo. Los criterios de eliminacion fueron: retiro de
consentimiento informado, datos incompletos (antropo-
métricos o de laboratorio), presencia de alguna comorbi-
lidad o creatinina sérica mayor de 1,5 mg/dl en la muestra
de escrutinio. La medicién de creatinina que se utiliz6 fue
estandarizada con base en los estdndares recomendados'!
(método de Jaffe cinético. Syncron System, Beckman
Coulter, Ireland). Para la férmula de estimacion MDRD-
IDMS se utilizé la ecuacién de cuatro variables previa-
mente validada con creatinina estandarizada'?. El proto-
colo fue diseflado segtin los criterios de la declaracién de
Helsinki. El presente estudio fue sometido y aprobado por
el comité de ética del Instituto Nacional de Ciencias Mé-
dicas y Nutricion Salvador Zubirdn (INNSZ), en México,
Distrito Federal.

Se utilizé estadistica descriptiva seguin el nivel de medi-
cion de las variables. Los resultados se muestran como
frecuencias y porcentajes para las variables categdricas y
como medias con desviacidn estdndar para las variables
continuas.
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Con base en los pardmetros mds utilizados para la validacién

del funcionamiento de las férmulas de estimacion de TFG se

utilizaron los siguientes:

a) Sesgo = TFG medida — TFG estimada.

b) Sesgo (%) = (TFG medida — TFG estimada) + TFG medida.

¢) Exactitud p(30) = porcentaje de las TFG estimadas alrededor
del 30 % de la TFG medida.

d) Correlacién de Pearson (12).

e) Precisién = amplitud del intervalo intercuartilar (IIC).

Es importante recalcar que los resultados del sesgo con signo ne-
gativo significan una sobrestimacion de la TFGm, mientras que
los resultados con signo positivo significan una infraestimacion
de la TFGm.

Los resultados fueron analizados con prueba T pareada para ses-
go y sesgo %, con intervalos de confianza al 95 % (IC 95 %).
Para la variable exactitud se utilizé prueba de 2. Se considerd
significativo un nivel de p < 0,05.

Para el andlisis de variables que afectan al funcionamiento de
la féormula CKD-EPI, se utiliz6 regresion lineal mdltiple, con el
sesgo como variable dependiente. Las variables significativas se
analizaron en subgrupos y se compararon todos los determinan-
tes de funcionamiento de la férmula. Para el andlisis de los datos
fue utilizado Microsoft Excel 2010 y STATA version 11.

RESULTADOS

Del mes de abril de 2010 al de junio de 2011 fueron reclutados
120 individuos sanos, de los cuales solo 97 presentaron todos los
criterios para el andlisis final. La principal razén de eliminacién
fueron datos incompletos en los laboratorios o de la técnica de
medicién con Tc*DTPA. En 5 personas la razén de exclusion
fue una creatinina sérica superior a 1,5 mg/dl. Las principales ca-
racteristicas de los individuos incluidos se muestran en la tabla 1.

La edad promedio fue de 35,8 afios (min-mdx 18 a 73 a) y la
gran mayorfa de los participantes se encontré entre 20 y 50 afios
(78,2 %). Los individuos incluidos eran en su mayoria trabaja-
dores del INNSZ y potenciales donadores renales.

La creatinina promedio fue de 0,76 mg/dl y un 45,3 % de los
individuos se encontré con sobrepeso u obesidad. El resto de
las variables y sus intervalos se encuentra plasmado en la tabla 2.

Lamedia de laTFGm por Tc*’ DTPA fue de 102,7 ml/min/1,73 m?.
El 75,1 % de los individuos tenfan una TFGm superior a 90
ml/min/1,73 m>

Funcionamiento de las formulas

La media de la TFG estimada por CKD-EPI fue de 112,7
ml/min/1,73 m?, mientras que para MDRD fue de 118,8
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Tabla 1. Caracteristicas generales de la poblacion estudiada

Caracteristicas generales Frecuencias absolutas (%)

Edad 35,8 (DE = 12,4)
Menores de 20 anos 6 (6,1 %)
21a30 37 (38,1 %)
31a40 22 (22,6 %)
41a50 17 (17,5 %)
51a60 13(13,4 %)
Mayores de 60 anos 2 (2 %)

Sexo

Mujeres 40 (41,2 %)
Varones 57 (58,8 %)

DE: desviacion estandar.
Grupos de edad y sexo de los sujetos incluidos en el estudio.

ml/min/1,73 m% En todos los puntos de validacién presen-
té un mejor funcionamiento CKD-EPI en comparacién con
MDRD-IDMS. El sesgo, definido como TFGm — TFGe, para
CKD-EPI fue de -10,01 ml/min/1,73 m?, IC 95 % (-13,2 a
-6,8), y para MDRD -16,1 ml/min/1,73 m?, IC 95 % (-21,4
a -10,7). Al comparar los sesgos de ambas férmulas, la di-
ferencia fue de 6,08 ml/min/1,73 m?, IC 95 % (2,58 a 9,58),

Tabla 2. Valores de laboratorio y antropométricos

Caracteristicas generales

Valores de laboratorio/Media (min-méx)

Creatinina (mg/dl) 0,76 (0,42-1,38)

AlbUmina (g/l) 4,09 (2,9-5,2)

Antropometria/Media (min-max)

Talla (cm) 165,1 (143-187)

Peso (kg) 71,4 (45,5-102,8)

IMC (kg/m?) 26,15 (19,2-39,8)
IMC/n (%)

< 20 kg/m? 6(6,1 %)

21-25 kg/m? 47(48,4 %)

26-30 kg/m? 34 (35 %)

> 31 kg/m? 10(10,3 %)
TFGm (ml/min/1,73 m?)

<90 22(22,6 %)

91-120 61 (62,8 %)

> 120 14 (14,4 %)

IMC: indice de masa corporal; TFGm: tasa de filtrado
glomerular con Tc*DTPA expresado en ml/min/1,73 m?.
Valores de laboratorio, antropométricos y subgrupos de IMC
de la poblacién incluida en el estudio.

594

con significancia estadistica (p < 0,001). Asimismo, la corre-
lacién para CKD-EPI fue de r = 0,65 y para MDRD-IDMS de
r=0,52 (figura 1). El resto de las variables de funcionamiento
se encuentran en las tablas 3 y 4. La exactitud representada
como p(30) fue también superior para CKD-EPI respecto a
MDRD-IDMS (figura 2).

Analisis de subgrupos

Unicamente el IMC fue significativo en la prediccién del
funcionamiento de la férmula CKD-EPI (3 0,82, IC 95 %
0,085 a 1,56; p =0,029). Ni la edad ni el sexo tuvieron valor
significativo en el funcionamiento de la férmula (tabla 5).

Al dividir los grupos en mayores y menores de 25 kg/m?, nos
encontramos con una diferencia en la media del sesgo estadis-
ticamente significativa (diferencia de medias 7,39, IC 95 %
1,17 a 13,6; p < 0,02) (figura 3). Al dividirlo en subgrupos
de IMC, el funcionamiento de CKD-EPI mejoré conforme
aumenta el IMC, presentando una r> de 0,46 y de 0,82 en el
grupo de IMC menor de 21 kg/m? y mayor de 30 kg/m?, res-
pectivamente (tabla 6).

Este hallazgo también se encontré en la férmula MDRD,
aunque en menor grado. Los pacientes con IMC mayor de
25 kg/m? presentaron un sesgo de -12,31, mientras que en
IMC por debajo de 25 kg/m? presentaron un sesgo de -19,9
ml/min/1,73 m>.

DISCUSION

El presente estudio es el primero que intenta comparar el fun-
cionamiento de las férmulas MDRD-IDMS y CKD-EPI en
poblacién mexicana con funcién renal > 60 ml/min/1,73 m>
El estandar de referencia fue la medicion de la TFG mediante
Tc”DTPA, el cual fue validado recientemente en individuos
mexicanos. En dicho estudio se encontré un sesgo de +3
ml/min/1,73 m? y una r*> = 0,94, tomando el aclaramiento de
inulina como estdndar de oro'.

El tnico antecedente en relacion con la validacién de for-
mulas de estimacion en individuos hispanos que sin duda in-
cluye un nimero relevante de personas de origen mexicano
fue el ya mencionado ensayo realizado en los Estados Unidos
de América para diferentes grupos étnicos residentes en este
pais. En dicho estudio agruparon a los individuos indios ame-
ricanos e hispanos (provenientes de cualquier pais de Améri-
ca Latina), en donde un nimero considerable eran individuos
de padres o ancestros mexicanos y/o mexicanos residentes en
los Estados Unidos de América. Reunieron a 353 personas
y dentro de las caracteristicas iniciales se encontré un 80 %
con sobrepeso u obesidad. Su conclusién con respecto a la
validez de CKD-EPI fue que en poblacién hispana residente
en los Estados Unidos de América no requeriria de ajuste por
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Figura 1. Gréafica de correlacion entre la tasa de filtrado glomerular medida con Tc**-DTPA y las férmulas de estimacion.
A) Formula de estimacion CKD-EPI (2 = 0,65). B) Férmula de estimacion MDRD-IDMS (2 = 0,52).

CKD-EPI: Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration; MDRD: Modification of Diet in Renal Disease Study; TFG: tasa de filtrado
glomerular expresada en ml/min/1,73 m?; TFGe: tasa de filtrado glomerular estimada; TFGm: tasa de filtrado glomerular medida.

su etnicidad y que el nivel de CKD-EPI «blancos y otros»
es el que debia ser utilizado de manera confiable’. Sin em-
bargo, aunque la etnicidad pueda ser hispana, el hecho de
que se resida en los Estados Unidos y el grado de obesidad
de la muestra puede no ser extrapolable a nuestro pafs.
Ademads, independientemente de antecedentes raciales, el
ser emigrante de un pafs latinoamericano identifica a estas
personas como hispanos. Por esa razén era necesario un
esfuerzo de reclutamiento de individuos en el mismo pafs
de origen para la validacion de las féormulas de estimacion.

En nuestro grupo de estudio, en concordancia con la li-
teratura mundial, el funcionamiento de CKD-EPI fue es-
tadisticamente mejor en todos los rubros de validacién

respecto a MDRD, hecho que era de esperarse debido a
la mayor heterogeneidad de la poblacion donde se cred y
valid6 esta dltima férmula.

Al contrastar nuestros resultados con los informados por
el estudio original de CKD-EPI, llama la atencién la dife-
rencia en el funcionamiento de la férmula. El estudio de
validacién interna de CKD-EPI solo informé de los grupos
mayor y menor de 60 ml/min/1,73 m? La media del sesgo
en los que tenfan mds de 60 ml/min/1,73 m? fue de 3,5 (IC
95 % de 2,6 a 4,5), lo cual fue significativamente mejor
que MDRD, que present6 un sesgo de 10,6 (9,8 a 11,3), una
diferencia puntual’ de 7,1 ml/min/1,73 m?. En el estudio de
validacién externa si se reportaron estratos de 90 a 119 y mds

Tabla 3. Variables de funcionamiento de las formulas de estimacion frente a tasa de filtrado glomerular medida

con T DTPA

Variable de desempefio CKD-EPI MDRD-IDMS Valor p
Sesgo (IC 95 %) -10,01 (-13,2 a-6,8) -16,1(-21,4a-10,7) < 0,001
Sesgo % (IC 95 %) -11,8(-15,3a-8,3) -17,1(-22,4a-11,8) 0,001
Correlacién r? 0,65 0,52

Mediana (IIC) 114,8 (102 a 124) 112 (102 a 138)

Exactitud (P 30 %) 83,5 % 70 % 0,04

CKD-EPI: Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration; IC: intervalo de confianza al 95 %; IIC: intervalo intercuartilar; MDRD:
Modification of Diet in Renal Disease Study; TFG: tasa de filtrado glomerular expresada en ml/min/1,73 m?2.
Variables de funcionamiento para las férmulas. Sesgo = TFG medida — TFG estimada; sesgo % = [(TFG medida — TFG estimada) +

TFG medida] x 100.
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Tabla 4. Diferencia del funcionamiento (sesgo y sesgo %)
entre CKD-EPl y MDRD-IDMS basada en el género

Variable de desempeiio Media (IC95%) Valor de p

Sesgo (IC 95 %) 6,08 (2,58a9,58) <0,001

Varones 4,01 (0,15a7,87) 0,04
Mujeres 9,03 (2,4 a15,6) 0,008
Sesgo % (IC 95 %) 5,28 (2,2 a8,3) < 0,001
Varones 3,44 (-0,07 a 6,9) 0,054
Mujeres 7,9(2,26 a 13,5) 0,007

CKD-EPI: Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration;
IC: intervalo de confianza al 95 %; MDRD: Modification of
Diet in Renal Disease Study; TFG: tasa de filtrado glomerular
expresada en ml/min/1,73 m?.

Diferencia de las principales variables de funcionamiento (sesgo
y sesgo %) entre CKD-EPI y MDRD-IDMS, tanto en el total de
la poblacién como dividida por género. Sesgo = TFG medida —
TFG estimada; sesgo % = [(TFG medida — TFG estimada) + TFG
medida] x 100.

de 120 ml/min/1,73 m>. En esos dos rubros, el funcionamien-
to de la féormula continud siendo muy destacado. En el grupo
de 90 a 119 ml/min/1,73 m? el sesgo de CKD-EPI fue de 1,9
(IC 95 % 0,2 a 4), mientras que para MDRD fue de 10 (IC
95 % 6,9 a 11,3). En el estrato de > 120 ml/min/1,73 m? se
encontré para CKD-EPI -2,9 (-5,1 a -0,1) y para MDRD -8,0
(-9,8 a -2,7)!4. Estos datos, al compararlos con nuestros resul-
tados, demuestran un funcionamiento de la férmula CKD-EPI
en nuestra poblacion similar al de MDRD en los Estados Uni-
dos, y claramente distante del funcionamiento de CKD-EPI
en esa poblacion.

Recientemente fue publicado un estudio de validacién de una
férmula CKD-EPI basada en cistatina C por el mismo equipo
de investigadores'®. Un dato interesante de este fue que en el
grupo de TFG superior a 90 ml/min/1,73 m? se encontré un
sesgo promedio de 11,1 (IC 95 % 8,0 a 12,5), una precision
definida como IIC 25 (21,6 a 28,1) con exactitud (p30) de
92 %. Estos datos son muy similares a los que obtuvimos en
nuestro grupo de estudio, por lo que creemos que el funciona-
miento de CKD-EPI en nuestra poblacidn es aceptable.

En un andlisis post hoc, al observar la diferencia entre el fun-
cionamiento de la férmula en nuestro estudio y el estudio ori-
ginal, se realiz6 un andlisis en el que solo el IMC intervino
significativamente en el funcionamiento de la férmula CKD-
EPI. Al analizarlo por subgrupos, claramente todos los rubros
de funcionamiento fueron mejorando conforme el IMC iba
aumentando (tabla 6). Al dividirlos en grupos mayor y menor
de 25 kg/m?, la diferencia fue estadisticamente significativa.
Esto representa una posible explicacién del funcionamiento
de la férmula CKD-EPI en nuestro estudio, lo cual, como ya
se comento, era de esperarse debido a que el grupo de vali-
dacién original inclufa personas de etnicidad latina (nativos
americanos e hispanos) en su mayoria con obesidad’.

Un hecho interesante es la tendencia de ambas férmulas para so-
brestimar la TFGm, contrario a lo que sucede en los Estados Unidos
y Europa. Dicho fenémeno también habia sido descrito en poblacio-
nes orientales y en Suddfrica, en donde el sesgo (TFGm —TFGe) se
reportd en -35 ml/min/1,73 m? en promedio, en el grupo de TFGm
superior’ a 90 ml/min/1,73 m?. En nuestro estudio, este compor-
tamiento de sobrestimacion fue disminuyendo conforme la TFGm
aumentaba y en el rango de TFGm superior a 120 ml/min/1,73 m?
se invirti6 el signo, siendo el tnico rubro en donde se subestimé
la TFG (sesgo promedio +13.9). Estos datos, aunque interesantes,
poseen un valor limitado por el nimero de individuos. Sin embargo,
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Figura 2. Exactitud p(30) de CKD-EPI (A) y MDRD-IDMS (B).

CKD-EPI: Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration; MDRD: Modification of Diet in Renal Disease Study; p(30): porcentaje
de las mediciones a menos del 30 % de la tasa de filtrado glomerular medida.
La exactitud de CKD-EPI fue del 83,5 %, mientras que para MDRD-IDMS fue del 70,1 % (area sombreada) (p = 0,04).
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marcan un antecedente de comportamiento de la férmula CKD-EPI
en distintos rangos de TFGm. De actuar de la misma manera en
TFGm mads bajas, se correria el riesgo de subestimar la prevalencia
de ERC, lo cual tendrfa una importancia maytuscula.

El presente estudio muestra como limitacion relativa el nime-
ro de personas incluidas, a pesar de lo cual los resultados son
solidos y significativos y permiten la validacion de estas for-
mulas de estimacion. Una segunda limitacion relativa es que
no podemos saber si el uso de la férmula impactard de algtin
modo en la deteccion de ERC, debido a que no es un estudio
disefiado para ello y en €l se incluyeron por disefio individuos
sanos. En virtud de la tendencia a sobrestimar la TFG que se
observé consistentemente en CKD-EPI y MDRD-IDMS, en
estudios posteriores es indispensable la validacion en grupos
con menor TFG para evitar el subdiagndstico de ERC. Una
tercera limitacion es el reclutamiento en un solo centro hospi-
talario (INNSZ), que, aunque recibe pacientes y personal de
todo el pafs, impide hasta cierto punto la generalizacién de los
datos obtenidos.

CONCLUSIONES

La férmula de estimaciéon de TFG por CKD-EPI presen-
té un funcionamiento superior a MDRD-IDMS en sujetos

originales
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Figura 3. Funcionamiento de CKD-EPI en indice de masa
corporal mayor y menor de 25.

IMC: indice de masa corporal; TFGe: tasa de filtrado glomerular
estimada; TFGm: tasa de filtrado glomerular medida.

Sesgo medio + desviaciéon estandar entre el grupo de pacientes
con IMC menor y mayor de 25 kg/m?. Sesgo: TFGm — TFGe.
Unidades en ml/min/1,73 m?2.

mexicanos sanos con funcién renal normal. Esto va acorde
a lo informado en la literatura, aunque menor a lo publicado
originalmente. El IMC impacté de manera significativa en
el funcionamiento de la férmula CKD-EPI, siendo signifi-
cativamente mejor en aquellas personas con IMC superior a
25 kg/m?. Las dos férmulas sobrestiman la TFGm, a diferen-

Tabla 5. Andlisis de regresion lineal para el desempefio de CKD-EPI

Variable Coeficiente Error estandar IC95 % Valor de p
Edad 0,086 0,13 -0,172a 0,34 0,51
Sexo femenino -0,342 3,27 -6,84 a 6,15 0,917
IMC 0,82 0,37 0,085 a 1,56 0,029

CKD-EPI: Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration; IC: intervalo de confianza al 95 %; IMC: indice de masa corporal;
TFGe: estimacion de la tasa de filtrado glomerular; TFGm: tasa de filtrado glomerular medida.
Anélisis de regresion lineal tomando como variable dependiente el «sesgo» (TFGm — TFGe) para la formula CKD-EPI.

Tabla 6. Funcionamiento de la formula CKD-EPI en diversos estratos de indice de masa corporal

IMC (n) r2 Sesgo IC95 % Sesgo (%) Exactitud p30
<21(6) 0,46 -22,4 -1,23a-43,5 -22,7 3 (50 %)
21a25(47) 0,64 -11,5 -7,03a-15,9 -11,9 39 (82,9 %)
26 a 30 (34) 0,72 -6,8 1,05a-12,15 -8,2 29 (85,2 %)
>31(10) 0,82 -5,2 2,52a-12,9 -6,1 10 (100 %)

CKD-EPI: Chronic Kidney Disease Epidemiology Collaboration; IC: intervalo de confianza al 95 %; IMC: indice de masa corporal;
TFG: tasa de filtrado glomerular expresada en ml/min/1,73 m?2.

Obsérvese la mejoria en todos los rubros, conforme el IMC aumenta. Sesgo = TFG medida — TFG estimada; sesgo % = [(TFG
medida — TFG estimada) + TFG medida] x 100.
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