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RESUMEN: Demostrar la correlacién entre las ecuaciones MDRD, CKD-EPI con la depuracién de creatinina de 24 horas
en pacientes oncologicos. Estudio transversal realizado en el Instituto Oncolégico Nacional Dr Juan Tanca Marengo
durante el periodo de tiempo comprendido entre el mes de agosto 2019 a agosto de 2020. Al evaluar las distintas variable
MDRD obtuvo un valor promedio de 44,81 ml/min/m? con un intervalo de 41,07 - 48,55 ml/min/m?, la variable CKD-EPI el
valor promedio fue 43,59 + 18,09 ml/min/m? con un intervalo de 40,01 - 47,18 ml/min/m?, para el estandar de referencia
depuracion de creatinina de 24 horas el promedio fue de 54ml/min/m2 Al evaluar la relacién entre los dos estimadores
de TFG se encontré que ambos presentan una fiabilidad regular presentando una correlacion intraclase de 0,43 (p<0,05)
entre los estimadores CKD-EPI y MDRD en relacion con la TFG de creatinina de 24horas. Cuando se evalud pacientes
con tumores solidos y hematoldgicos, se encontré una mayor correlacion intraclase con la escala MDRD-4 0,60 (0,25 -
0,82) < 0,05 en tumores hematoldgicos en comparacion con CKD-EPI. En la poblacién general, CKD-EPI es la formula
recomendada, y se esta recomendado con mayor frecuencia en pacientes oncoldgicos. Nuestro estudio demostré que
la ecuacion MDRD es la formula que mejor se correlaciona con la depuracién de creatinina de 24 horas, siendo mejor
en el grupo de tumores hematoldgicos, pero no existe diferencia estadisticamente significativa entre las dos ecuaciones.

PALABRAS CLAVES: Ecuaciones de estimacion del filtrado glomerular, CKD-EPI, MDRD-4, filtrado glomerular.

INTRODUCCION

La evaluacion de la tasa de filtracion glo-
merular (TFG) es esencial para la practica clinica
en la evaluacion de la funcién renal, la dosificacion
de farmacos, la deteccién y la estimacion del pro-
nostico de la enfermedad renal crénica (ERC) (Ku-
mar, 2017).

La tasa de filtracion glomerular (TFG), medi-
da con sustancias exégenas como inulina, iohexol,
iotalamato de 123 1, acido dietilentriaminopentaa-
cético y acido cromo-etilendiaminotetraacético (51
Cr-EDTA) como marcadores de filtracion, se consi-
dera el estandar de oro para la evaluacion de funcion
renal (Bragadottir, Redfors and Ricksten, 2013).

Se han desarrollado una serie de ecuacio-
nes para estimar creatinina en orina de 24 horas
basandose en parametros demograficos y antro-
pométricos simples, que incluyen edad, sexo, raza

ION Solca Guayaquil, Guayaquil - Ecuador.

y, mas comunmente, peso corporal. Estos incluyen
féormulas desarrolladas e informadas por Chronic
Kidney Disease Epidemiology Collaboration (CKD-
EPI) y modification of diet in renal disease (MDRD).
(Jedrusik, Symonides and Gaciong, 2019).

Las formulas de creatinina CKD-EPI 2009
se desarrollaron para superar las limitaciones de
las formulas MDRD de 2006. Las férmulas finales
de CKD-EPI tienen las mismas variables que las
féormulas MDRD, pero el peso, la diabetes y el esta-
do del trasplante de 6rganos se consideraron para
desarrollar las férmulas, pero esto no mejoro el ren-
dimiento (Kumar, 2017).

No existen muchos estudios en pacientes
oncolégicos que describa cual de las ecuaciones
de estimacion de tasa de filtrado glomerular es la
mas fidedigna en estos pacientes, pero se evalud
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a 2471 pacientes con cancer que recibian quimio-
terapia con carboplatino, la ecuacion CKD-EPI
ajustada para el area de superficie corporal (ASC)
fue la formula mas precisa y menos sesgada (Ja-
nowitz et al., 2017). Pero en el 2007 la Sociedad
Internacional de Oncologia Geriatrica recomienda
la férmula MDRD en pacientes oncoldgicos mayo-
res de 65 afios.(Launay-Vacher et al., 2007) En el
estudio belga BIRMA en el cual se utilizo MDRD
como ecuacion de estimacion mostréo una preva-
lencia de filtrado glomerular estimado (TFGe) por
MDRD inferior a 60ml/min/1,73 m? en un 18% de
los pacientes con cancer. En otras series por pai-
ses, la situacion es similar. En Estados Unidos,
encontramos un 22% de disfuncién renal croni-
ca en pacientes con cancer, un 25% en Japén y
un 15,5% en Austria (A. L. M. de Francisco et al.,
2019) (A. de Francisco et al., 2019) y se estima
que un 60% de los pacientes con cancer tienen
una tasa de filtracion glomerular de <90 ml / min
por 1,73 m? que puede atribuirse a inmunorreac-
cién o invasion tumoral (Chen et al., 2015).

La ecuacion de Jelliffe muestra mayor con-
cordancia con el CICr que las de Cockcroft y Gault,
MDRD cuando se aplica a pacientes de unidad de
cuidados intensivos, pero no hay muchos estudios
al respecto en pacientes oncolégicos. (Seller-Pé-
rez et al., 2010) Se han realizado ciertos estudios
con férmulas de TFGe especificas para el cancer y
ecuaciones de dosificacién de farmacos, pero con
muestreo muy pequefio existen dos férmulas: la for-
mula de Martin y Wright. (McMahon and Rosner,
2020) que no demostraron ser superiores a las for-
mulas clasicas, por lo cual no han sido validadas
para su uso en pacientes oncoldgicos (Torres da
Costa e Silva et al., 2018).

El cancer puede afectar al rifidn por ne-
fropatias paraneoplasicas, como son las lesiones
glomerulares o como consecuencia de los efectos
téxicos de la medicacion o radiacién. (Ronco, 1999)
(Glezerman and Jaimes, no date) En la mayoria de
los casos, la causa de la lesion renal es multifacto-
rial (Kala and Finkel, 2021).

Siendo el propodsito del presente estudio
el uso del método de calculo de la TFGe basado
en creatinina, es una alternativa segura y precisa
al inconveniente de la depuracion de creatinina
de 24 horas. El objetivo del estudio es correlacio-
nar la TFGe utilizando dos férmulas de uso comun
(MDRD, CKD-EPI) con la depuracion de creatinina
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de 24 horas para conocer cual de las dos formulas
de TFGe se correlaciona estrechamente con la de-
puracion de creatinina de 24 horas.

MATERIAL Y METODO

Estudio observacional de tipo correlacional
descriptivo de corte transversal realizado en el Ins-
tituto Oncoldgico Nacional Dr Juan Tanca Marengo
Guayaquil (ION Guayaquil) durante el periodo de
tiempo comprendido entre el mes de agosto 2019 a
agosto de 2020.

Se incluyeron pacientes mayores de 18
afos que acuden a consulta en el ION GUAYAQUIL
y se solicita valoracion renal mediante la depura-
cion de creatinina en orina de 24 horas Se excluye-
ron pacientes en tratamiento con diuréticos y ampu-
tados. Pacientes con antecedentes de polimiositis,
distrofia muscular, dermatomiositis, pacientes que
consuman suplementos con creatina o anabdlicos
(deportistas).

Se correlacionara la depuracién de creatini-
na mediante recogida de orina de 24 h ajustado a
la superficie corporal. Posteriormente se estimara
la tasa de filirado glomerular mediante las formu-
las MDRD (IDMS) de 4 variables (MDRD4)=175x(-
creatinina) " "%4x(edad)™2%3x0,742 (si mujer)x1,210
(si raza negra), CKD EPI. Mujeres creatinina < 0,7
mg/dL FGe= 144 x (creatinina/0,7)-0,329 x (0,993)
edad (x 1,159 si raza negra) creatinina > 0,7 mg/dL
FGe= 144 x (creatinina/0,7)-1,209 x (0,993) edad (x
1,159 si raza negra) Hombres creatinina < 0,9 mg/
dL FGe= 141 x (creatinina/0,9)-0,411 x (0,993) edad
(x 1,159 si raza negra) creatinina > 0,9 mg/dL FGe=
141 x (creatinina/0,9)-1,209 x (0,993) edad (x 1,159
si raza negra).

Analisis estadistico

Para la recoleccion de los datos se acudié
a las historias clinicas de los pacientes durante el
periodo de tiempo establecido.

Los resultados seran ingresados en la
base de datos de Excel mediante el cual se deter-
minaran medidas de tendencia central (promedio,
mediana, moda) y de dispersion (desviacion es-
tandar, error estandar) con el respectivo intervalo
de confianza del 95%.
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Para realizar comparaciones se utilizara el
Test t de Student para variables independientes,
para establecer el analisis de correlacion se uso el
coeficiente de correlacion intraclase y el gréafico de
Bland-Atmann.

RESULTADOS

En total 104 pacientes fueron incluidos en
el presente estudio en el Instituto Oncoldgico Solca
Guayaquil durante un afio, en la cual los pacientes
mayores de 65 afios superaron en numero al resto
de la poblacion, como se puede apreciar en la Figu-
ra 1. Segun el estadio de enfermedad renal cronica,
el que mayor representacion tuvo fue el Estadio Il
correspondiendo al 53% de la poblacién como se
observa en la Figura 2.

En la evaluacion de los estimadores CKD-
EPI, MDRD en relacion con la depuracién de creati-
nina en orina de 24 horas no se encontré diferencias
estadisticas entre ambos estimadores, presentan-
do CKD-EPi un valor promedio de 43.59 y MDRD
44.84 como se observa en la Figura 3.

Segun el grafico Bland-Atmann, existe una
adecuada correlacién entre ambos estimadores
tanto CKD-EPI y MDRD en relacién con la depura-
cién de creatinina, ya que no existe mucha disper-
sién en los diferentes parametros graficos como se
observa en Figura 4 y 5.
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Fig. 1. Estadio ERC.
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Fig. 3. Diagrama de Cajas entre los estimadores CKD-EPI,
MDRD, Depuracion de Creatinina en orina de 24 horas.
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Fig. 4. Bland-Atmann. Correlacién entre CKD-EPI y Depu-
racion de Creatinina en orina de 24 horas.
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La medicién de la concordancia se realizé
con el coeficiente de correlacion intraclase, donde
se encontré que entre los dos estimadores de TFG
ambos presentan una fiabilidad regular presentan-
do una correlacion intraclase de 0.43 (p<0,05) entre
los estimadores CKD-EPI y MDRD en relacién con
la TFG de creatinina de 24horas como se aprecia
en la Tabla Il.

Se realiz6 una valoracion entre pacientes
con tumores sélidos y hematoldgicos, donde se en-
contré una mayor correlacion intraclase con la escala
MDRD-4 (0,60) en tumores hematolégicos en compa-
racion con CKD-EPI como se muestra en la Tabla IlI.
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Tabla I. Caracteristicas basales de los pacientes con ERC.

DISCUSION

Variable Descripcion Casos (%)
Mujeres 63 (61%) Existen varias formulas que usan la crea-
Sexo . tinina en sangre junto con otros factores para cal-
Hombres 41 (39%) cular la tasa de filtrado glomerular en el afio 2009
30 a 45 afios 11 (10,5%) el grupo de investigacion del National Institute of
~ . Diabetes creo una nueva féormula llamada Chronic
Edad 46 a 55 afios 12(11,5%)  Kidney Disease Epidemiology Collaboration (CKD-
56 a 65 afios 25 (24%) EPI), con el objetivo de una mayor fiabilidad que la
) formula MDRD para el calculo de la tasa del filtrado
> 65 afios 56 (53,8%)  glomerular basado en la creatinina en sangre, ya
HTA 71 (65%) q_u’e incluy_o mg’l’s datos er’1 el estudio para su realiza-
cion y validacion, ademas se puede decir que una
DM 31 (28%) limitacién de la formula MDRD4 es que muestra
Comorbilidades  Hipotiroidismo 7 (6%) una baja correlacion con el FG con valores supe-
riores a 60ml/min. Pero las dos férmulas de estima-
HIV 1 (0,9%) cion del filtrado glomerular presentan limitaciones
Girrosi 1(0.9% importantes, la férmula que se ha utilizado en su
Irosis (0.9%) mayoria en ciertos estudios en pacientes oncoldgi-
Tumor de ¢rganos 84 (81%) co s es MDRD.
Tioo de Neoolasi solidos
IPO de Neoplasia
P P Neoplasia o Dada la prevalencia de falla renal que pre-
a 20 (19%) .
hematologica sentan los pacientes con enfermedades oncohema-
Estadio | 5 (4,8%) tologicas como lo demostro el e_studio BIRMA en el
que se aprecio un 18% de pacientes con TFG por
Estadio Il 21(20,2%)  debajo de 60ml/min/m2, en el presente estudio se
Estadio ERC Estadio Il] 55 (53%) puede .c?bservar en la figura 1 la mayor prgvalenma
alteracién de TFG se presenta en los pacientes de
Estadio IV 17 (16%) mas de 65 afos con el 53,8% y el 53% se encuentra
. un estadio 3 como se puede observar en la figura
Estadio V 6 (6%)

2, que presentan como comorbilidades como HTA y

Tabla Il. Concordancia entre la TFG estimado por CKD-EPI, MDRD y la Depuracién de Creatinina en orina de 24 horas.

Media + SE (IC 95%)

Correlacion Intraclase

p de significancia

CKD-EPI 43,59 + 1,80 (40,01 — 47,18) 0,438 (0,25 — 0,59) 005
<0.
MDRD 44,81 + 1,88 (41,07 — 48,55) 0,4322 (0,25 — 0,58)
gep“.ra.cié” de 54,00 + 3,04 (47,95 — 60,04)
reatinina

Tabla lll. Concordancia entre la TFG estimado por CKD-EPI, MDRD y la Depuracion de Creatinina en orina de 24 horas.

Tumores Solidos

Media + SE (IC 95%)

Correlacion Intraclase p de significancia

CKD-EPI 44,33 + 1,96 (40,43 —48,23) 0,36 (0,15 -0,54) <0,05
MDRD 46,46 + 2,02 (42,44 — 50,49) 0,38 (0,18 — 0,55)

Depuracién de Creatinina 56,97 + 3,54 (49,93 — 64,02)

Tumores Hematoldgicos

CKD-EPI 40,50 + 4.57 (30,92 — 50,08) 0,58 (0,21 -0,80) <0,05
MDRD 41,37 + 4,59 (31,75 — 50,99) 0,60 (0,25 -0,82)

Depuracion de Creatinina
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diabetes como lo demuestra la Tabla |, con los actua-
les y nuevos medicamentos que producen dafo re-
nal como anti VEGF-VEGFr, imTOR, Agentes contra
PD-1 and PD-L1 y CTLA-4, Agentes contra B-RAF-
MEK, inhibidores del PARP, agentes inhibidores de
las ciclinas entre otros, la depuracién de creatinina
de 24 horas al no ser una alternativa de rapida uti-
lizacion para la estimacién de la TFG se intenta ob-
servar cual de las formulas utilizadas habitualmente
presenta una mejor correlacion con el estandar.

En el presente estudio como lo demues-
tra la Tabla Il la variable MDRD obtuvo un valor
promedio de 44,81 ml/min/m2 con un intervalo de
41,07 — 48,55 ml/min/m2 siendo este el promedio
mas cercano en relacion a las otras férmulas, con
la variable CKD-EPI el valor promedio fue 43,59 +
18,09 ml/min/m2 con un intervalo de 40,01 — 47,18
ml/min/m2, para el estandar de referencia depura-
cién de creatinina de 24 horas donde el promedio
fue de 54ml/min/m2, La diferencia de medias entre
CKD-EPI y la depuracién de creatina en orina de 24
horas fue -10,4 (-15,50 a -5,29). Limite superior de
41,02 (32,27 a 49,77) Limite inferior: -61,83 (-70,58
a -53,08) La diferencia de medias entre MDRD y la
depuracion de creatina en orina de 24 horas fue -
9,8 (-14,42 a -3,95) Limite superior: 43,57 (34,60 a
52,55) Limite inferior: -61,95 (-70,93 a -52,97).

En el analisis del coeficiente de correlacion
intraclase, de las diferentes formulas para estimar
la tasa de filtrado glomerular se encontré una fiabili-
dad regular entre MDRD, CKD-EPI (0,45) y depura-
cién de creatinina de 24 horas, siendo estadistica-
mente significativos (p<0,05), lo que demuestra que
existe una correlacion moderada entre las formulas
disponibles, sin embargo, hay mas correlacion en-
tre la formula MDRD vy la depuracion de creatinina
de 24 horas. Ya que el valor p fue menor a 0,05
estable una evidencia estadisticamente significa-
tiva suficiente para afirmar que existe correlacion
al medir la tasa de filtrado glomerular con las dife-
rentes féormulas de estimacion y la depuracion de
creatinina de 24 horas, como se puede observar en
diagrama de cajas representada en la figura lo que
contrasta con lo informado por janowits et al quie-
nes informan que la formula CKD-EPI tuvo mejor
correlacién y menor sesgo que otras formulas de
estimacion, pero como lo menciona Silvia et al no
existen estudios con poblaciones representativas
que demuestren o validen el uso de una ecuacion
de estimacion de la tasa de filtrado glomerular en
pacientes oncolégicos.

En el analisis de subgrupo como lo demues-
tra la Tabla Il Nuestros resultados reflejan que el
grado de correlacién entre las formulas estimativas
y TFG mediante depuracién de creatinina de 24
horas es moderado: ambas férmulas infraestiman
el FG con respecto al valor obtenido por depura-
cién de creatinina de 24 horas. Sin embargo, dicho
efecto parece ser menos marcado con la férmula
MDRD, en ambos subgrupos en especial en los pa-
cientes con enfermedad maligna hematoldgica. Se
pudo demostrar la correlacion entre las ecuaciones
de estimacion mas utilizadas (MDRD, CKD-EPI)
con la depuracion de creatinina de 24 horas en pa-
cientes oncoldgicos y hematoldgicos.

CONCLUSION

En la poblacion general, CKD-EPI es la for-
mula recomendada, y se esta recomendado con ma-
yor frecuencia en pacientes oncolégicos. Este estudio
demostrd que la ecuacion MDRD es la formula que
mejor se correlaciona con la depuracion de creatini-
na de 24 horas, siendo mejor en el grupo de tumores
hematoldgicos, pero no existe diferencia estadistica-
mente significativa entre las dos ecuaciones.

CAAMANO, C.; COLOMA, E. & MALDONADO, J. Corre-
lation between the equations for the estimation of the filte-
ring glomerular (MDRD, CKD-EPI,) and creatinine clearan-
ce in 24-hour urine in cancer patients. J. health med. sci.,
7(4):265-270, 2021.

ABSTRACT: To demonstrate the correlation between
the MDRD, CKD-EPI equations with the 24-hour creati-
nine clearance in cancer patients. Cross-sectional study
carried out at the National Oncological Institute Dr Juan
Tanca Marengo during the period of time between the
month of August 2019 to August 2020. When evaluating
the different MDRD variables, an average value of 44.81
ml / min / m2 was obtained with an interval of 41.07 -
48.55 ml / min / m2, the CKD-EPI variable the average
value was 43.59 + 18 , 09 ml / min / m2 with an interval
of 40.01 - 47.18 ml / min / m2, for the reference standard
creatinine clearance of 24 hours the average was 54 mi
/ min / m2 When evaluating the relationship between the
two estimators of GFR, it was found that both present a
regular reliability, presenting an intraclass correlation of
0.43 (p <0.05) between the CKD-EPI and MDRD esti-
mators in relation to the 24-hour creatinine GFR. When
patients with solid and hematological tumors were eva-
luated, a higher intraclass correlation was found with the
MDRD-4 scale 0.60 (0.25 - 0.82) <0.05 in hematological
tumors compared to CKD-EPI. In the general population,
CKD-EPI is the recommended formulation, and it is more
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frequently recommended in cancer patients. Our study
showed that the MDRD equation is the formula that best
correlates with 24-hour creatinine clearance, being better
in the group of hematological tumors, but there is no sta-
tistically significant difference between the two equations.

KEYWORDS: Glomerular filtration estimation equa-
tions, CKD-EPI, MDRD-4, filtering glomerular.
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