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RESUMEN BREVE

Se comparan distintos métodos de medida del filtrado glomerular usados habitual-
mente en la practica clinica, en 195 individuos con grados distintos de funcién renal, to-
mando como técnica de referencia el aclaramiento plasmatico de 99m Tc-DTPA.

RESUMEN

La medida del filtrado glomerular se usa habitualmente en la practica clinica como
indice de funcion renal. En este trabajo se comparan los distintos métodos de medida
de filtrado glomerular usados rutinariamente en nuestro hospital: aclaramiento de creati-
nina de veinticuatro horas (Ccr), aclaramiento de creatinina estimado por la férmula de
Cockroft y Gault (CcrE), creatinina plasmatica (Crp) y aclaramiento plasmatico de 99m Tc-
DTPA (CTcDTPA), en 195 individuos con diferentes grados de funcién renal, tomando
como método de referencia la técnica isotpica.

Encontramos que en sujetos con funcién renal normal el Ccr da una idea bastante
aproximada del filtrado glomerular, mientras que el CcrE sobrestima éste en individuos
ancianos, obesos y con mayor superficie corporal.

En pacientes con insuficiencia renal, el Ccr y en menor proporcién el CerE sobresti-
man el filtrado glomerular medido con 99m Tc-DTPA, de forma proporcional al grado de
insuficiencia renal.

La creatinina plasmatica muestra una baja sensibilidad para detectar variaciones de la
funcién renal, teniendo en cambio una gran especificidad para el diagnéstico de la afec-
tacion renal.

En conclusién, siempre que se requiera una medida lo més exacta posible del filtra-
do glomerular se debe recurrir al estudio isotépico, ya que las técnicas basadas en la crea-
tinina plasmatica s6lo dan una medida aproximada de la funcion renal.

Palabras clave: Filtrado glomerular. Aclaramiento de creatinina. Aclaramiento de creati-
nina estimado. Creatinina plasmatica. Aclaramiento plasmético de 99m Tc-DTPA. Fun-
cion renal.

DETERMINATION OF GLOMERULAR FILTRATION RATE IN CLINICAL PRACTICE
SUMMARY

Glomerular filtration rate (GFR) measurement is the most widely used technique for
the clinical evaluation of renal function. This study compares different methods to assess
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GFR used routinely in our hospital: 24-hour creatinine clearance (Ccr), creatinine clea-
rance estimated by the formula devised by Cockroft and Gault (CcrE), serum creatinine
(Crp) and 99m Tc-DTPA plasma clearance. 195 subjects with wide range of renal function
were studied. 99m Tc-DTPA plasma clearance was used as reference parameter of GFR.

In subjects with normal renal function, creatinine clearance approximated that of 99m
Tc-DTPA. CcrE overestimates GFR with extremes in patient age, weight and body surface

area.

Cer and CcrE don’t provide a reliable expression for glomerular filtration in patients
with renal insufficiency, because renal function is overestimated by CcrE and moreover

by Ccr.

Serum creatinine provides only a rough estimation of GFR because of their low sen-
sibility to detect changes in renal function. However, an increase in serum creatinine level
must be considered as a especific diagnostic test of reduced GFR.

In conclusion, Ccr, CcrE and Crp are generally too imprecise when it’s necessary to
have a more occurate estimation of GFR.

In these cases, measurement of GFR by radioisotopes may be necessary.

Key words: Glomerular filtration rate. Creatinine clearance. Serum creatinine. Creatinine
clearance estimates. 99m Tc-DTPA plasma clearance. Renal function.

INTRODUCCION

La valoracién clinica de la funcion renal a través de la
medida del filtrado glomerular esta especialmente’indica-
do siempre que se requiera un conocimiento preciso del
grado de afectacion renal y de su progresion en el tiempo.

El aclaramiento de inulina esta considerado como la
prueba ideal para la medida del filtrado glomerular, ya que
[a inulina se filtra libremente a través del capilar glomeru-
lar y no es reabsorbida ni secretada por los tubulos’. Sin
embargo, la realizacion del aclaramiento de inulina es
caro, complejo y dificil de realizar en grandes poblacio-
nes por su escasa disponibilidad y por requerir reactivos
y técnicas no existentes en la mayoria de los laboratorios
clinicos.

El aclaramiento de creatinina de veinticuatro horas y el
aclaramiento estimado a través de formulas o normogra-
mas son los métodos mas frecuentemente utilizados en
la practica clinica para valorar la funcion renal. Sin embar-
go, ambos sobrestiman la verdadera medida del filtrado
glomerular por el fendbmeno de secrecion tubular de crea-
tinina que se va acentuando a medida que se deteriora
la funcion renal %7.

En la actualidad las técnicas isotopicas son uno de los
métodos de eleccion para la medida del filtrado glome-
rular ya que su exactitud es equiparable a la del aclara-
miento de inulina y su simplicidad las hace facilmente
aplicables a grandes poblaciones?, lo que nos hizo tomar-
la como método de referencia en nuestro estudio.

Los objetivos de este trabajo son comparar los distin-
tos métodos de medida de funcion renal utilizados habi-
tualmente en nuestro hospital (aclaramiento de creatini-
na de veinticuatro horas {Ccr), aclaramiento calculado por
la formula de Cockroft y Gault® (CcrE), creatinina plasma-
tica (Crp) y estudio isotopico mediante aclaramiento plas-
matico de 99m Tc-DTPA), tanto sobre sujetos normales
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como con diversos grados de insuficiencia renal, asi como
establecer la influencia de factores fisiolégicos como la
edad, obesidad, superficie corporal, sobre los métodos
empleados en su medida.

PACIENTES Y METODOS
Pacientes

Se han estudiado 195 individuos (101 hombres y 94
mujeres) de la consulta externa de Nefrologia con edades
comprendidas entre los dieciséis y los ochenta y un afios,
con una media de 49 * 16.

En 76 de ellos, no se evidencio patologia renal, habien-
do sido remitidos para estudio por presentar HTA leve o
moderada, infeccion de vias urinarias bajas o algin epi-
sodio aislado de célico nefritico. Este grupo de sujetos
normales tenia una edad media de 42 + 16 afios (rango
16-81 anos).

Los 119 sujetos restantes, con edades comprendidas
entre los dieciocho y los setenta y nueve afios (media de
53,5 + 14 afios), padecian diversos grados de insuficiencia
renal de distintas etiologias (glomerular, 27 %; intersticial,
24 %; poliquisticos, 2 %; diabetes, 14 %; otros, 34 %). To-
dos ellos, en el momento del estudio, tenian una funcion
renal estable, descartandose aquellos que presentaban in-
suficiencia cardiaca congestiva sintomatica, ascitis o ede-
mas importantes.

Métodos
En todos los sujetos se realizé un aclaramiento de crea-

tinina de veinticuatro horas, un aclaramiento calculado se-
gan la formula de Cockroft y Gault y un estudio isotépico.



a) Aclaramiento de creatinina endogeno.

Para la determinacion del aclaramiento de creatinina se
dieron instrucciones claras a cada individuo sobre como
realizar la recoleccion de orina de veinticuatro horas, asi
como facilidades en cuanto a la eleccion del dia para rea-
lizarlo, segtin necesidades laborales.

El calculo de la concentracion de creatinina en las
muestras de sangre y orina se realizb segln la técnica de
Jaffé (método del picrato alcalino)™ con un autoanaliza-
dor Astra-8 (Beckman Instruments, Inc., Brea, CA 92621)
y con los reactivos suministrados por el fabricante. El acla-
ramiento de creatinina se corrigio para un area de super-
ficie corporal de 1,73 m*.

b) Aclaramiento de creatinina calculado.

A partir de las cifras de creatinina plasmatica (Crp) se
estimo el valor del aclaramiento de creatinina poniendo
ésta en relacion con la edad, el sexo y el peso corporal,
segln la ecuacion descrita por Cockroft y Gault %:

CcrE = (140 - edad) x peso/72 x Crp

La edad se expresa en anos, el peso en kilogramos y
la creatinina plasmatica en mg/dl. En mujeres se multipli-
ca el resultado por 0,85.

¢) Estudio isotopico.

Para la determinacion del filtrado glomerular se le in-
yecté a cada individuo 500 uCi de 99m Tc-DTPA obte-
niéndose una muestra de sangre a los ciento ochenta mi-
nutos.

El calculo del filtrado se realizé seglin la ecuacion des-
crita por Constable y cols.

FRG = 24,5 (V180 - 6,2) ~ 67

siendo V180 el cociente entre la dosis inyectada del ra-
dioisotopo y la actividad radiactiva de la muestra sangui-
nea obtenida a los ciento ochenta minutos para el Tc-
DTPA.

El filtrado glomerular se corrigié para una superficie cor-
poral de 1,73 m’.

Se calcul6 el peso ideal de todos los pacientes a través
de la formula™ Peso ideal = (Talla - 150) x 0,75 + 50,
multiplicando el resultado por 0,9 en muijeres.

El andlisis estadistico de los resultados se realizo con el
programa Sigma (Horus) en un ordenador ADL-PC.

Todos los resultados se expresan como media * des-
viacion estandar. Se consideraron como significativos los
valores de p <0,05.

La comparacion de medias de datos, apareadas y no
apareadas, se realiz6 mediante la prueba de la t de Stu-
dent.

La relacion existente entre dos variables dadas se estu-
di6 mediante un analisis de regresion lineal,

METODO DE FILTRADO GLOMERULAR

RESULTADOS

Tomando como técnica de referencia el aclaramiento
isotopico, se dividio al total de individuos estudiados en
cuatro grupos segun grado de funcion renal: grupo |
(n = 45): FRG <30 ml/min; grupo Il (n = 39): FRG>30 y
<60 ml/min; grupo [Il (n = 47): FRG >60 y <100 ml/min
y grupo IV (n = 57): FRG > 100 ml/min.

En la tabla | se expresan las medias + desviacion estan-
dar del filtrado glomerular medido mediante 99m Tc-
DTPA, aclaramiento de creatinina y aclaramiento estima-
do mediante la formula de Cockroft y Gault, para los dis-
tintos grupos segln grado de funcion renal.

Aclaramiento de creatinina

Para el total de individuo, encontramos que los resul-
tados obtenidos en la medida del filtrado glomerular con
la técnica isotopica (76,4 + 49,4 ml/min) y con el aclara-
miento de creatinina (78,6 + 40,6 ml/min) son superponi-
bles, existiendo una buena correlacion entre ambos mé-
todos (n = 196, r= 0,82; p <0,001) (figuras 1y 2).

Al analizar los resultados segiin el grado de funcién re-
nal encontramos que en el grupo | de pacientes, el Ccr
(33,8 £ 13,5 ml/min) sobrestima la medida de! filtrado me-
diante técnica isotopica (17,5 £ 7,5 ml/min) de forma sig-
nificativa (p <0,001) en un 93 % (figura 3).

En los pacientes del grupo Il encontramos que el Cer
(57,3 £ 19,8 ml/min) sobrestima la técnica isotopica
(45,8 £ 8,5 ml/min) en un 34 % (p <0,001) (figura 4).

Para valores de filtrado glomerular entre 60 y
100 ml/min (grupo I1l), el Ccry el Tc-DTPA dan resultados
superponibles (88,8 + 25,1 frente a 82,7 + 9 ml/min) sin
que existan diferencias significativas entre ambos méto-
dos (figura 5).

En los sujetos del grupo IV encontramos que la medi-
da del filtrado mediante la técnica isotdpica da resultados
significativamente mayores (139,2 + 23,8 ml/min) que el
Cer (117,7 £ 28 ml/min) {p <0,001), sobrestimandolo en
un 18 % (figura 6).

CORRELACION ENTRE Ccr Y CTcDTPA
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Fig. 1.—Correlacién entre la medida del filtrado realizada con
aclaramiento de 99m Tc-DTPA y aclaramiento de creatinina para el
total de individuos estudiados.

Y= 27,8+ 0,66 x. N=195. r=0,82. p< 0,001.
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COMPARACION ENTRE DISTINTAS
TECNICAS DE MEDIDA DEL FG
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Fig. 2.—Comparacion entre CIcDTPA, Cer y CarE en fa medida del
filtrado glomerular en el total de individuos. Se encontré una
diferencia significativa en la medida del filtrado entre el Cery el Cerf
{p < 0,001) y el CcrE y el CTcDTPA (p < 0,001). Sin embargo, no
fueron significativas las diferencias en la medida del filtrado entre
CTcDTPA y Ccr.

La relacion existente entre el aclaramiento de creatini-
na y el filtrado medido mediante técnica isotopica
(Ccr/CtcDTPA) expresa las diferencias de estimacion que
hace el Ccr sobre la medida del filtrado por el fenomeno
de secrecion tubular de creatinina. En la figura 7 mostra-
mos que existe una tendencia a encontrar valores mayo-
res para esta relacion a medida que el filtrado glomerular
disminuye, es decir que la sobrestimacion del Ccr sobre
el filtrado glomerular es mayor en los pacientes con filtra-
dos glomerulares mas bajos.
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Fig. 3.—Comparacion entre distintas técnicas de medida de filtrado
glomerular (CTcDTPA, Ccr y Cerf) en el grupo de pacientes con
filtrados inferiores a 30 ml/min. El Ccr sobrestima el CTcDTPA en un
93% (p < 0,001) y el CcrE en un 65 % (p < 0,007).
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Fig. 4.—Comparacion entre distintas técnicas de medida de filtrado
glomerular (CTcDTPA, Cer y CerE) en el grupo de pacientes con
filtrados entre 30 y 60 mi/min. El Ccr sobrestima el CTcDTPA en un
349% (p < 0,001) y el CcrE en un 15,5% (p < 0,05).
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Fig. 5.—Comparacién entre distintas técnicas de medida de filtrado
glomerular (CTcDTPA, Ccr y CcrE) en el grupo de pacientes con
filtrados entre 60 y 100 mi/min. No existen diferencias significativas
entre el CTcDIPA y el Ccr. El CcrE infraestima el CTcDTPA en un 10%
(p< 0,07).

Creatinina plasmatica

La relacion existente entre los valores séricos de crea-
tinina y la funcién renal medida mediante técnica isot6-
pica esta representada en la figura 8.

‘Cifras de creatinina en torno a los valores considera-
dos por nosotros como normales (0,6 a 1,4 mg/dl) se co-
rresponden con un rango muy variable de filtrado glome-
rular que oscila entre 60 y 200 ml/min.

Las cifras de creatinina plasmatica comienzan a alcan-




COMPARACION ENTRE DISTINTAS
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Fig. 6.—Comparaci6n entre distintas técnicas de medida de filtrado
glomerular (CTcDTPA, Cer y Ccrf) en el grupo de pacientes con
filtrados superiores a 100 mi/min.

RELACION ENTRE Ccr/CTcDTPA
Y GRADO DE FUNCION RENAL

35F
251

15}

nin
n= 45 n=39 n=47 n=>57
<30 3060 60-100 >100

>O=HgOOo FA0NT0 N
]
T

051

Filtrado glomerular (ml/min)

METODO DE FILTRADO GLOMERULAR

zar valores por encima del rango normal cuando el filtra-
do glomerular desciende por debajo de 60 ml/min, lle-
gando a superar los 2 mg/d! con filtrados menores de

© 20-30 ml/min.

Ninguno de los pacientes con cifras de Crp elevadas te-
nia valores normales de filtrado glomerular.

Aclaramiento de creatinina calculado

Para el total de pacientes la medida de filtrado realizada
mediante el aclaramiento de creatinina estimado por la
formula de Cockroft y Gault infraestima el aclaramiento
isotopico en un 11,5 % aunque la correlacién entre am-
bos métodos es buena (n=196; r=0,82; p<0,001)
(figs. 2 { 9).

En el grupo | de pacientes el CcrE sobrestima el acla-
ramiento de TcDTPA de forma significativa (p <0,001) en
un 65 % {(CTcDTPA =17,5+ 7,5 frente a
28,9 + 10,8 ml/min el CcrE) (tabla | y figura 3).

En el grupo de pacientes con filtrados entre 30 y
60 ml/min (grupo Ii), el CcrE (53,6 + 14,2 ml/min) sobres-
tima la medida del filtrado (46,4 + 8,8 ml/min) en un
15,5 % (p <0,05) (tabla I, figura 4).

CORRELACION ENTRE CcrE Y CTcDTPA
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fig. 7.—Diferencias de estimacion en la medida del filtrado entre el
Ccr y el CTcDTPA segin grado de funcién renal.
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Fig. 8.—Relacion entre Crp y filtrado glomerular medido mediante
técnica isotépica.
Y=0,99+ 14,5/x. n=182. r= 0,67. p< 0,001.

Fig. 9.—Correlacion entre la medida del filtrado glomerular realizada
con el CcrE y el CTcDTPA.
Y=123x-6,48. n=195. r= 0,82. p < 0,001.

Tablal. Medida del filtrado glomerular con diversas téc-
nicas (isotdpica, aclaramiento de creatinina,
aclaramiento estimado) segtin grado de funcion

renal.
Grupos segiin CTcDTPA Cer CarE

FG (ml/min) (ml/min) (ml/min) (ml/min)
FG< 30 175+ 7.5 33,8+135 28,9 +10,8
FG>30y <60 46,4+ 838 625+234 53,6 +14,2
FG>60y <100 827+ 94 88,8 +25 743 £16,5
FG >100 139 +23.8 17,7 £78 102,6 +245
Total 76,4 +49,4 67,6 £ 34,6 67,65 £ 34,6

CTcDTPA: aclaramiento isotopico; Cer: aclaramiento de creatinina; CcrE: aclara-
miento estimado; FG: filtrado glomerular.
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Por el contrario, en los pacientes de los grupos il y IV,
es decir, en aquellos con filtrados mayores de 60 ml/min,
el CcrE infraestima el CTcDTPA (tabla |, figuras 5 y 6).

Las diferencias de estimacion entre el Coaf y el
CTcDTPA se han valorado a través de la relacion
Ccrk/CTcDTPA, correspondiendo los valores superiores a
1 a una sobrestimacion y los menores de 1 a una infraes-
timacion del CcrE respecto a la técnica isotopica.

En la tabla Il se expresan simultineamente las diferen-
cias de estimacion encontradas entre el aclaramiento de
creatinina y la técnica isotopica (Cct/CTcDTPA) y el acla-
ramiento calculado y la técnica isotopica (CcrE/CTcDTPA),
para los distintos grupos segn el grado de funcion renal.

En el grupo | encontramos que aunque ambas técnicas
sobrestiman el filtrado, el CcrE lo hace en menor medida
que el Ccr (Ccr/CTcDTPA = 2,45 + 1,68 frente a
CerE/CTcDTPA = 1,99 + 1,19, p <0,05).

También en los pacientes del grupo !l la sobrestima-
cion del CcrE sobre la técnica isotopica (1,16 £ 0,38) es
menor que la realizada por el Cer (1,34 £0,51) (p <0,05).

En los pacientes del grupo Ill no encontramos diferen-
cias significativas en la medida del filtrado entre el Ccry
el Cert. ‘

En los pacientes del grupo IV ambas técnicas infraesti-
man el CTcDTPA, haciéndolo en menor medida el Cer
(0,86 £ 0,20) que el CcrE (0,74 = 0,19) (p <0,001).

También se han estudiado como varian las diferencias
de estimacion del CcrE respecto al CTcDTPA en funcion
de la edad, la superficie corporal y la obesidad en el gru-
po de sujetos normales.

No se encontré que existiera una variacion significativa
de la relacion Ccrk/CTcDTPA con la edad en el conjunto
de sujetos normales, aunque si era significativo para el to-
tal de individuos (n= 196; r=0,14; p <0,05) (fig. 10) au-
mentando el grado de sobrestimacion en edades avanza-
das.

Existe una variacion significativa (p <0,01) en la diferen-
cia de estimacion que el CcrE realiza sobre la técnica iso-
topica en funcion de la superficie corporal, en los indivi-
duos normales (figura 11). En los sujetos con menor su-
perficie corporal el CcrE tiende a infraestimar el filtrado,

Tabla If. Diferencias de estimacion en la medida del fil-
* trado entre el Ccr y el CcrE respecto a la técni-
ca isotopica, para los diferentes grupos estudia-

dos segun nivel de funcion renal.

Grupos segiin

FG (ml/min) Ccr/CTcDTPA  CcrE/CTcDTPA Val(?r den
FG<30 224+1,18 1,99+ 1,19 n=45
FG>30y <60 1,29+ 0,57 1,16 £0,38 n=39
FG>60y <100 1,10+ 0,05 0,90 +0,22 n=47
FG >100 0,79+0,14 0,74+0,19 n=57

CTcDTPA: aclaramiento isotopico; Cer: aclaramiento de creatinina; CcrE: aclara-
miento estimado; FC: filtrado glomerular.
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SOBRESTIMACION DEL CcrE SEGUN EDAD
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Fig. 10—Sobrestimacion del CcrE en Ja medida del filtrado segin la
edad en el total de individuos trasplantados.
Y=0,84= 0,003x. n=195. r= 0,70. p < 0,05.

mientras que para superficies corporales que sobrepasen
los 2 m* tiende a sobrestimarlo.

También se encontr6 una variacién significativa
(p <0,01) en el grupo de individuos normales en la dife-
rencia de estimacion entre Ccrk y CTcDTPA, segun el gra-
do de obesidad del sujeto, expresando ésta como la re-
lacion peso real/peso ideal (figura 12). A medida que el
peso del sujeto sobrepasa su peso ideal, el CcrE sobres-
tima en mayor medida el valor del filtrado.

DISCUSION

Aclaramiento de creatinina

En pacientes con insuficiencia renal, encontramos que
el aclaramiento de creatinina sobrestima la medida de! fil-
trado realizada mediante 99m Tc-DTPA. Esta sobrestima-

SOBRESTIMACION DEL CerE SEGUN S. CORPORAL
Cert/FRG
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Fig. 11.—Sobrestimacién del CcrE en la medida del filtrado segan
superficie corporal en los individuos normales.
Y=0,58x-0,16. n= 75, r= 0,45. p< 0,01.



SOBRESTIMACION DEL CcrE SEGUN OBESIDAD
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Fig. 12.—Sobrestimacion del Cerk en la medida del filtrado segiin
grado de obesidad en los individuos normales.
Y=0,21+0,54x. n= 75 r= 0,49. p< 0,01.

cion se debe a la secrecion tubular de creatinina, demos-
trada ya en 1935 por Shannon ™ usando florizina como in-
hibidor de la secrecion tubular y recientemente confirma-
da por el uso de la cimetidina2 1+ 15, otra sustancia que in-
terfiere en el proceso de secrecion en el tibulo proximal.

La secrecion tubular de creatinina se va acentuando a
medida que el filtrado glomerular disminuye y, por tanto,

también la diferencia entre el aclaramiento medido y el -

verdadero filtrado??. Nosotros encontramos, de acuerdo
con los datos de la literatura® ¢, que la sobrestimacion
del Cer sobre la técnica isotopica se hacia mayor en los
pacientes con filtrados glomerulares mas bajos.

El aclaramiento de creatinina es una prueba que mues-
tra una baja sensibilidad para la deteccion de alteraciones
en la funcion renal ya que puede disminuir minimamen-
te o incluso permanecer estable ante descensos impor-
tantes del filtrado glomerular3. Ademas como la tasa de
secrecion tubular de creatinina es muy variable incluso en
un mismo individuo?, cambios en el Ccr no se correla-
cionan adecuadamente con variaciones del filtrado, por
lo que el Cer tampoco es un parametro sensible para de-
tectar cambios en la funcion renal.

En nuestro grupo de pacientes con filtrado entre 60 y
100 ml/min el Cer y e} CTc/DTPA daban resultados super-
ponibles. El aclaramiento de creatinina en la poblacion
sana da una idea bastante exacta del filtrado glomerular,
siendo la relacion Ccr/Cln de 1,1 a 1,4 segln las se-
rieS 2, 17-20. .

Esta concordancia se debe en parte a un error en la es-
timacion de la creatinina sérica cuando se usa para su me-
dida una técnica que utiliza la reaccion de Jaffé, prueba
colorimétrica basada en la formacion de un complejo en-
tre la creatinina y el picrato alcalino. Otras sustancias que
se encuentran en el plasma y en el suero pueden contri-
buir a la reaccion colorimétrica, elevando falsamente los
niveles sanguineos de creatinina en un 20 %2'. En la ori-
na, sin embargo, no existen apenas cromdgenos distintos
a la creatinina, por lo que no existen interferencias en su
medida. Debido a la sobrestimacion que se produce en
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la medida de la creatinina sérica y no en la urinaria, el acla-
ramiento de creatinina real es infraestimado en aproxima-
damente un 20 %. Casualmente, el Ccr en individuos nor-
males sobrestima el verdadero filtrado glomerular en la
misma proporcion?. Por eso, en sujetos con funcién re-
nal normal la medida del aclaramiento de creatinina cal-
culada a partir de métodos basados en la reaccion de Jaf-
fé es similar al verdadero filtrado glomerular.

En los pacientes con filtrados superiores a 100 ml/min,
encontramos que la técnica isotopica sobrevaloraba el Cer
en un 17 %. Esta sobrestimacion puede explicarse o bien
porque se produzca un fendbmeno de secrecion tubular
del radioisétopo o por reabsorcién de creatinina en el tu-
bulo.

El fenémeno de reabsorcion de creatinina sélo se ha
demostrado que se produzca en pacientes con un flujo
urinario muy bajo, en los que se produciria una retrodi-
fusion pasiva de la creatinina existente en la luz tubular

" hacia la sangre -, situacion en la que no estan este gru-

po de individuos con un filtrado superior a 100 ml/min.

Parece por tanto que el radioisdtopo podria sufrir un
proceso de secrecion tubular que puede estar en relacion
con los elevados flujos plasmaticos renales que tienen es-
tos sujetos, aunque no puede descartarse que exista un
mayor margen de error del método isotopico para valo-
res altos de filtrado glomerular.

Creatinina plasmatica

La medida de la creatinina plasmatica es el método mas
usado hoy en dia en la practica clinica para la evaluacion
de la funcion renal, ya que es técnicamente sencilla y no
requiere una preparacion especial del paciente, ni la re-
cogida de orina.

Sin embargo, la Crp muestra una sensibilidad muy baja
para detectar la presencia de insuficiencia renal. La rela-
cion hiperbolica existente entre niveles plasmaticos de
creatinina y aclaramiento renal hace que pacientes con
Crp en torno a 1 mg/dl, puedan tener un filtrado glome-
rular muy variable, oscilando entre un 50 y un 100 % de
los valores normales.

La relativa estabilidad de las cifras séricas de creatinina
a pesar del deterioro del filtrado glomerular se explica por
el fenomeno de secrecion tubular de creatinina que se
acentla a medida que la funcion renal empeora.

Pero ademas, existen otros factores extrarrenales que
influyen sobre los valores de Crp, como son el descenso
en su generacion por disminucion de la ingesta proteica
o de la masa muscular del individuo, o el incremento en
la eliminacién extrarrenal de creatinina a través de las he-
ces o el sudor, como sucede en sujetos con insuficiencia
renal2+ %,

A pesar de las limitaciones de la creatinina para la de-
teccion de afectacion renal, la presencia de cifras de Crp
por encima de valores normales indica casi con total se-
guridad que el filtrado glomerular esta reducido. Nosotros
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no encontramos ningln paciente que tuviera elevada la
Crp y que, sin embargo, tuviera un filtrado dentro de los
limites normales.

Asimismo, un aumento progresivo en las cifras de Crp
indica que se esta produciendo un descenso en el filtra-
do glomerular. Por tanto, el ascenso en los niveles de Crp
debe ser considerado como una prueba diagnostica alta-
mente especifica pero poco sensible de alteracion en la
funcion renal.

Clasicamente se ha valorado la progresion de la enfer-
medad renal cronica poniendo en relacion el valor reci-
proco de la creatinina sérica frente al tiempo en cada pa-
ciente. La pendiente de la recta obtenida es una estima-
cion del ritmo de pérdida de funcion renal que es distin-
to en cada tipo de afectacion renal e incluso en cada in-
dividuo?. Sin embargo, la disminucion lineal del recipro-
co de la creatinina en el tiempo en realidad no es mas
que un reflejo del aumento progresivo de las cifras de
creatinina durante la enfermedad renal y por tanto esta so-
metida a las mismas limitaciones e inconvenientes ya co-
mentados sobre el uso de la Crp como marcador de afec-
tacion renal. Los estudios sobre evolucion de la funcion
renal en los que se compara el reciproco de la creatinina
con aclaramiento de inulina o radiois6topos muestran di-
ferencias significativas entre ambos métodos?.

Aclaramiento de creatinina estimado

El calculo del aclaramiento de creatinina basado en la
formula de Cockroft y Gault muestra una fiabilidad muy
semejante a la del Ccr en la medida del filtrado glomeru-
lar, siendo un método sencillo y facilmente reproducible,
lo que lo hace especialmente til en determinadas cir-
cunstancias clinicas, sobre todo cuando se requiere un ra-
pido conocimiento de la funcion renal del individuo.

En el grupo de pacientes con insuficiencia renal, el CcrE
da una medida mas aproximada del filtrado glomerular
que el Ccr, sobrestimando en menor medida que éste el
aclaramiento isotopico. Cockroft y Gault® calculan el acla-
ramiento de creatinina a partir de los valores de excrecion
urinaria de creatinina por kilogramo de peso, en veinti-
cuatro horas, determinados en 249 varones con grados va-
riables de funcion renal y edades comprendidas entre los
dieciocho y noventa y dos afios. Al basarse en una po-
blacion de individuos con distinto rango de funcién renal
y por tanto con excreciones urinarias de creatinina muy
diferentes, pierde importancia el fenébmeno de secrecion
tubular de creatinina como factor contribuyente a la so-
brestimacion del filtrado glomerular.

Al estudiar la influencia de los parametros fisicos del pa-
ciente en la medida del filtrado glomerular mediante el
CarE encontramos que la edad, la superficie corporal y la
obesidad son factores que afectan al grado de correlacion
entre el CerE y el aclaramiento isotopico.

En nuestra poblacion de individuos normales no en-
contramos variacion significativa con la edad en la rela-
cion CerE/CTcDTPA, aunque para el total de individuos
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aumenta el grado de sobrestimacion en edades avanza-
das, lo cual es esperable ya que los sujetos con mayor
edad tiene los filtrados glomerulares mas bajos?.

Por tanto, mas que el factor edad en si, parece que es
el grado de funcion renal mas deteriorado en personas
de edad avanzada, lo que mas influye en la sobrestima-
cion del CerE sobre el aclaramiento isotopico en este gru-
po de pacientes.

En cuanto a la superficie corporal encontramos que el
CcrE tiende a infraestimar o sobrestimar respectivamente
el CTcDTPA, en pacientes con menor o mayor superficie.
Esto se debe a que los resultados del aclaramiento isot6-
pico estan normalizados para una superficie corporal de
1,73 m’, mientras que el CcrE no lo esta.

Se han aplicado correcciones para la superficie corpo-
ral a la ecuacion clasica de Cockroft y Gault para intentar
mejorar su precision?. Sin embargo, ésta no da informa-
cion especifica sobre las proporciones relativas de mascu-
lo y tejido adiposo del paciente.

Nosotros valoramos el grado de obesidad del paciente
a través de la relacion peso ideal/peso real, ya que con-
sideramos que la cifra aislada del peso corporal no daba
informacion sobre la cantidad de masa magra del indivi-
duo, asi como tampoco lo hace la talla.

En los pacientes cuyo peso real sobrepasa el ideal, el
CcrE sobrestima el filtrado en mayor medida que en los
sujetos delgados. En los individuos obesos el numerador
de la ecuacion de Cockroft y Gault se incrementa y hace
aumentar de forma falsa el CcrE, ya que en ellos predo-
mina la grasa sobre la masa muscular y la produccion de
creatinina es menor que en otros individuos que con igual
peso tienen mas masa muscular. Por tanto, la prediccion
del Cer a través de la ecuacion de Cockroft y Gault tiene
varias limitaciones, entre ellas la necesidad c?e que exista
una proporcion normal entre la masa muscular y el peso
corporal total del individuo, lo que excluye no soélo a in-
dividuos muy obesos sino también a aquellos con ascitis
o edemas severos?.

En general, el principal inconveniente del CcrE es que
no logra superar la limitacion de la creatinina como mar-
cador de filtrado glomerular, al igual que ocurre con el
Cer.

En conclusion, ni el Ccr, ni el CerE son buenos para-
metros de medida de funcién renal en pacientes con in-
suficiencia renal, ya que ambos sobrestiman el filtrado glo-
merular por secrecion tubular de creatinina en relacion
con sus niveles séricos. En los pacientes con IRC estable
el CcrE, aunque sobrestima el valor del filtrado lo hace en
menor medida que el Ccr, lo que le convierte en una téc-
nica alternativa aceptable para la medida de la funcion re-
nal en este grupo de pacientes. La sobrestimacion del
CcrE sobre el filtrado se hace mayor en individuos ancia-
nos, obesos y en aquellos con mayor superficie corporal.
La creatinina plasmatica muestra una baja sensibilidad
para detectar alteraciones de la funcion renal, teniendo
en cambio una especificidad del 100 % para el diagnos-
tico de afectacion renal.



Podemos pues resumir que, aunque en la poblacion

general sin riesgo aparente de sufrir enfermedad renal un
aclaramiento de creatinina proporciona suficiente infor-
macion sobre el filtrado glomerular, siempre que se re-
quiera una medida lo mas exacta posible del filtrado glo-
merular se debe recurrir al estudio isotopico ra que las

técnicas basadas en la creatinina plasmatica s6

o dan una

medida aproximada de la funcion renal.
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