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RESUMEN: La ecuacién CKD-EPI fue
desarrollada para mejorar la subestimacion
de la tasa de filtrado glomerular estimada
(TFGe) por la ecuacion MDRD-4 IDMS

en valores > 60 mL/min/1,73m2. Con el
objetivo de evaluar el comportamiento de
ambas ecuaciones y el efecto sobre la
clasificacion por estadio G en una muestra
de estudiantes de Bioguimica de Santa

Fe se obtuvieron los valores de TFGe en
95 estudiantes voluntarios. Los valores

de TFGe por CKD-EPI fueron mas altos
que los obtenidos por MDRD-4 IDMS,

en general y por sexo y por estadios G.
Més de la cuarta parte de los estudiantes
con TFG ligeramente disminuida segun
MDRD-4 IDMS se reclasificaron como TFG
normal-alta segun CKD-EPI, proporcion
mas alta en mujeres. Los hallazgos aportan
a la evaluacion del comportamiento de
CKD-EPI en un grupo etario sobre el que

existen pocos reportes y apoyan en la
muestra las ventajas frente a MDRD-4 IDMS
expuestas por sus autores.

PALABRAS CLAVES: tasa de filtrado
glomerular — CKD-EPI - MDRD-4 IDMS -
comparacion de métodos

SUMMARY: Glomerular filtration rate
estimation: comparison between CKD-EP/
and MDRD-4 IDMS equations in a sample of
university students at Santa Fe.

The CKD-EPI equation was developed

to improve the underestimation of the
estimated glomerular filtration rate (eGFR)
by MDRD-4 IDMS equation values > 60
mL/min/1.73m?. In order to evaluate the
behavior of both equations and the effect
on the classification by stage G in a sample
of students of Biochemistry at Santa Fe
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eGFR values were obtained in a sample

of 95 student volunteers. The values of
eGFR by CKD-EPI were higher than those
obtained by MDRD-4 IDMS, overall and by
sex and stadiums G. More than a quarter
of the TFG students slightly decreased

by MDRD-4 IDMS were reclassified as
TFG high-normal according CKD-EPI, the
highest proportion was found in women.

The findings contribute to the evaluation
of CKD-EPI behavior in an age group for
which there are few reports and support
advantages over the MDRD-4 IDMS as
exposed by their authors.

KEY WORDS: glomerular filtration rate -
CKD-EPI — MDRD-4 IDMS — methods
comparison

Introduccion

La tasa de filtrado glomerular (TFG) es el
mejor indicador de la funcién renal. La defi-
nicion de Enfermedad Renal Crénica (ERC)
se basa fundamentalmente en la informa-
cién obtenida de la medicién de este para-
metro: hallazgo persistente durante méas
de tres meses de una TFG menor a 60 mL/
min/1,73m2 o valores superiores de TFG
acompanados de presencia de marcado-
res de dano renal, con implicancias para la
salud (1). Es complejo para estudios epide-
mioldgicos o clinicos el uso de las técnicas
de referencia de medida de TFG basadas
en la depuracién de sustancias exdge-
nas como la inulina, gold standard, u otros
validados frente al mismo '?I-lothalamato,
lohexol, 5'Cr-EDTA, DTPA, un analogo del
EDTA generalmente marcado con ®™Tc (2).
Para estimarla se han modelado ecuaciones
que dan un valor de TFG estimada (TFGe).
Teniendo en cuenta que los valores de TFGe
se utilizan en el diagnoéstico, evaluacion, tra-
tamiento de la ERC, en otras situaciones de
decision médica y en estudios epidemiolo-
gicos de prevalencia e incidencia, la exacti-
tud en la medicion de la TFGe por ecuacio-
nes impacta fuertemente en Salud Publica.
Se han desarrollado numerosas férmulas,
una de las mas utilizadas y una de las reco-
mendadas por las guias clinicas de la Natio-

nal Kidney Foundation (NKF) antes de 2012
es la Modification of Diet in Renal Disease
en su version de 4 parametros, MDRD-4 (3).
Esta ecuacion fue disefada a partir de una
muestra de 1628 pacientes con insuficien-
cia renal, de edad media 50,6+12,7 anos,
60% varones, 88% blancos con una media
de creatininemia de 2,3 mg/dL y de TFG
medida por aclaramiento de '®l-iothalamato
de 39,8 mL/min/1,73m? (4).

La metodologia usada para la determi-
nacién de creatinina es la mayor fuente de
variabilidad en los resultados de la TFG esti-
mada por ecuaciones basadas en el dosaje
de este analito. Se ha trabajado mucho en la
estandarizacion y armonizacion de los resul-
tados y las recomendaciones de los exper-
tos indican la conveniencia de trabajar con
métodos trazables al de referencia Isotopic
Dilution-Mass Spectrometry, IDMS (5).

En 2007, el CKD-EPI, Chronic Kidney
Disease Epidemiology Collaboration, grupo
dependiente del National Institute of Dia-
betes and Digestive and Kidney Disease
(NIDDK) publicé la reformulacion de la
ecuacion MDRD-4 para ser usada con
métodos de creatinina trazables a IDMS (6),
MDRD-4 IDMS.

En 2009 (7), el CKD-EPI publicd una
ecuacion a la que se denomina CKD-EPI,
que también utiliza métodos de dosaje de
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creatinina trazables a IDMS. Segun los auto-
res la ecuacion CKD-EPI tiene mayor exac-
titud que la MDRD-4 IDMS, especialmente
para valores de TFG estimadas superio-
res a 60 mL/min/1,73 m? pero su precision
es también limitada. La imprecision es atri-
buida a que, si bien las ecuaciones consi-
deran el efecto de la edad, el sexo y la raza
sobre la masa muscular y, de esta manera
sobre el principal factor que determina la
creatininemia, existen otras variables que

Cuadro1. Clasificacién de ERC - 2002
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no pueden ser tenidas en cuenta. La ecua-
cién mejora, respecto a MDRD-4 IDMS, la
estimacion de los valores altos de TFG por
la modelacion aplicada segun los valores
de creatininemia. El valor de TFG es una
variable fundamental para el diagnostico de
ERC, para clasificar el riesgo de progresion
y para tomar decisiones terapéuticas ade-
cuadas al estado de la funcién renal. Los
estadios (E) de ERC definidos en 2002 por
la NKF (3) se muestran en el Cuadro 1.

Estadio Descripcion TFG (mL/min/1,73 m?)
1 Marcadores de dario renal* con TFG normal =90
2 Marcadores de dano renal con TFG levemente disminuida 60-89
3 TFG moderadamente disminuida 30-59
4 Severa disminucion de la funcion renal 15-29
5 Fallo renal <15 o didlisis

Nota: *Se entiende por dano renal: anormalidades patoldgicas o marcadores de danfo, incluyendo
anormalidades séricas, urinarias o estudios de imagenes.

Fuente: traducido por los autores de National Kidney Foundation (2002). K/IDOQ)I clinical practice guide-
lines for chronic kidney disease. evaluation, classification and stratification. Am J Kidney Dis 39:51-26.

Stages of Chronic Kidney Disease; p .12.

La mejor exactitud de CKD-EPI, al tener
mayor impacto en los valores cercanos a
los 60 mL/min/1,73m?, disminuye el nimero
de los diagnosticos falsos de ERC en E3.
La estimacién de la prevalencia de ERC en
USA, reevaluando el estudio NHANES, se
redujo a 11,5% comparado con el 13,1%
obtenido de la utilizaciéon de la MDRD-4
IDMS (8). Esta ecuacion estd recomen-
dada por Kidney Disease: Improving Global
Outcomes (KDIGO) desde 2012 (1) y, frente
a las MDRD-4, también tiene la ventaja de
aceptarse el informe de TFG obtenida por
esta ecuacion para valores superiores a 60
mL/min/1,73m?, situacién en la que anterior-
mente la mayoria de las guias clinicas reco-

mendaban no informar el valor numérico
sino “mayor que 60 mL/min/1,73m?” perma-
neciendo en consecuencia indeterminado
el valor estimado para los valores mas altos
de TFG (9). E1 y E2 se caracterizan por
ausencia de signos y sintomas por lo que
es importante determinar cuéles son las
ecuaciones que mejor evallan la funcion
renal para diferenciarlos, ya que el riesgo de
progresion, de complicaciones especificas
relacionadas a la patologia renal y cardio-
vascular asociados a cada estadio, es dife-
rente, y aumentan en forma inversa a la dis-
minucion de la TFG.

Los valores de TFG se clasifican en cate-
gorias G segun el Cuadro 2. Obsérvese
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que la funcién renal disminuye a medida
que aumenta el estadio G. Se considera

Cuadro 2. Categorias G de TFG

ascenso de categoria G al pasaje a una
categoria con TFG més alta.

Categoria  Funcion renal TFG (mL/min/1,73m?)
G1 Normal o alta >90
G2 Levemente disminuida 60-89
G3a Disminucién leve a moderada 45-59
G3b Disminucién moderada a severa 30-44
G4 Disminucién severa 15-29
G5 Fallo renal <15

Fuente: traducido por los autores de Kidney Disease: Improving Global Outcomes (KDIGO) CKD Work
Group. KDIGO 2012 Clinical Practice Guideline for the Evaluation and Management of Chronic Kidney
Disease.Kidney Int Suppl. 2013; 3(1): 1-150. Table 5. GFR categories in CKD; p.27.

En la mayor parte de los reportes CKD-
EPI corrige el sobrediagnoéstico de ERC
realizado con valores de TFG < 60 mL/
min/1,73m? obtenidos por MDRD-4 IDMS
pero no ha sido probado en todos los gru-
pos étnicos y pocos lo han informado en
jovenes (10,11). Varios estudios han hallado
que la aplicacion de CKD-EPI corrige en
forma méas marcada la infraestimaciéon de
la TFGe por MDRD-4 IDMS en muijeres, en
los valores mas altos y en los individuos de
menor edad (12-15). Otros autores no halla-
ron resultados en el mismo sentido (16-18)
pero igualmente debe tenerse en cuenta
que no todas las ecuaciones son adecua-
das a todas las poblaciones (19,20).

El objetivo de este estudio fue compa-
rar el comportamiento de las ecuaciones
CKD-EPI'y MDRD-4 IDMS vy el efecto sobre
la clasificacion por estadio G en una mues-
tra de estudiantes de Bioquimica de Santa
Fe, Argentina.

Materiales y Métodos

Estudio descriptivo y analftico, de corte
transversal. En el periodo mayo 2014 — junio
2016 fueron estudiados 100 alumnos de
la carrera de Bioguimica de la Universidad
Nacional del Litoral (UNL), voluntarios, de
edades comprendidas entre 18 y 37 anos,
ambulatorios, no embarazadas, ni amputa-
dos, ni afectados por enfermedades con-
suntivas o patologias agudas. Los mismos
fueron convocados utilizando estrategias
de difusion y capacitacion. Para la esti-
macion de la TFG se rechazaron los valo-
res de 5 estudiantes de sexo femenino por
estar fuera de los criterios de aplicacién de
las ecuaciones debido a su indice de masa
corporal o por seguir dieta vegetariana. Los
datos analizados corresponden a 18 varo-
nes (19%) y 77 mujeres (81%).

La TFG se estimo por férmulas CKD-EPI
y MDRD-4 IDMS. Se determiné la creatinina
sérica por método de Jaffé cinético traza-
ble a IDMS (automatizado, Cobas c111),
error analitico total: 8,26%. Error deseable
para creatininemia por Variacion Bioldgica
< 8,87%.
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Ecuacién CKD-EPI
TFG (mL/min/1,73 m?) =
= 141 x min (Cr/x, 1)* x max(Cr/x,

1)1:209% 0,993Edad < 1,018 [si es mujer] X
1,159 [si es negro]

Donde: Cr es la creatinina sérica en mg/dL,
K es 0,7 para mujeres y 0,9 para varones, o, es
-0,329 para mujeres y-0,411 para varones, min
indica el minimo entre Cr /x 0 1, y max indica el
maximo entre Cr /k o 1.

Ecuacion MDRD-4 IDMS

TFG (mL/min/1,73 m?) = 175 x (Cr)"1%* X
(Edad)92% x 0,742 [si es mujer] x 1,212 [si
es afroamericano]

Para el analisis estadistico descriptivo
se calcularon media, mediana, desviacion
estandar y rango intercuartil, segin corres-
ponda, de los valores de edad, creatininemia
(Cr) y TFGe por MDRD-4 IDMS y por CKD-
EPI, para el grupo total de casos y segun
el sexo. El tamano de la muestra o la eva-
luacion de normalidad mediante la prueba
de Shapiro-Wilk, permitié asumir el cumpli-
miento de los supuestos, por lo que se ana-
lizd si las diferencias eran significativas a un
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nivel de confianza del 95% mediante la t de
Student o t de Student para muestras parea-
das segun corresponda. Se clasifico a los
pacientes por categoria G, segun las dos
ecuaciones, y se calculd el coeficiente de
concordancia kappa de Cohen. Se valoro el
porcentaje de pacientes que eran reclasifica-
dos en otro estadio de G al utilizar CKD-EPI.
Prespecto del obtenido con MDRD-4 IDMS.
Se compararon los resultados de TFGe por
MDRD-4 IDMS y por CKD-EPI mediante el
andlisis de Bland-Altman. Los datos se pro-
cesaron con el programa Microsoft Office
Excel 2007 y Medcalc.

El protocolo fue aprobado por el Comité
de Etica de la Facultad de Bioquimica y Cs.
Bioldgicas de la Universidad Nacional del
Litoral. Incluye Consentimiento Informado,
Encuesta sobre datos de historia clinica del
paciente y su familia y habitos de vida.

Resultados

El Figura 1 muestra que la mediana de
TFGe por MDRD-4 IDMS es menor que la
de CKD-EPI y que la distribucion de las
TFGe por MDRD-4 IDMS es mas simétrica
que la de CKD-EPI.

L

MDRD-4 IDMS

CKD-EPI

Figura 1. Distribucion de las TFGe segin MDRD-4 IDMS y CKD-EPI (n=95)
Fuente: Elaboracién a partir de resultados propios del proyecto
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Las caracteristicas de la muestra estu-
diada, los valores de la creatinina sérica, las
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TFGe por ambas ecuaciones, totales y por
categoria G se muestran en la Tabla 1.

Tabla 1. Caracteristicas demogréficas, creatininemia y TFGe obtenidas por formulas MDRD-4 IDMS
y CKD-EPI, total, por sexo y por estadio G (n=95)

Sexo
Variables Total

Mujeres Varones
Tamano muestral n (%) 95 (100 77 (81 18 (19
Edad (afos) 24 (23-26 24 (23-26 26 (24-28
Cr (mg/dL) 0,79 (0,70-0,89 0,77 (0,70-0,84 0,93 (0,88-0,93

TFGe MDRD-4 IDMS (mL/min/1,73m?)
TFGe CKD-EPI (mL/min/1,73m?)
G1 MDRD-4 IDMS (mL/min/1,73m?)

109,0 (96,0-120,0

) )
) )
) )
94,0 (82,0-105,0) | 93,0 (83,0-104,0)
) )
104,0 (96,0-110,0) )

109,0 (97,0-121,0
102,0 (96,0-110,0

112,0 (90,0-119,0

)
)
)
97,5 (79,0-106,0)
)
106,0 (98,0-110,0)

) 113,0 (100,0- 118,0 (108,0-

G1 CKD-EPI (mL/min/1,73m2) 112,0 (99,0-122,0)
122,0) 120,0)
G2 MDRD-4 IDMS (mL/min/1,73m2) 80,5 (76,0-83,0) 81,5 (76,0-83,5) 78,5 (76,0-81,0)
G2 CKD-EPI (mL/min/1,73m?) 85,0 (81,0-88,0) 85,5 (81,0-88,0) 83,5 (73,0-87,5)

Nota: los valores de las variables, excepto el tamano muestral, se expresan como mediana (rango
intercuartil). G1, TFG normal-alta (= 90 mL/min/1,73m2); G2, disminucion leve de TFG (60-89 mL/
min/1,73m2). Fuente: Elaboracion a partir de resultados propios del proyecto.

Se comprobd que el promedio de las eda-
des de varones y mujeres no difiere signi-
ficativamente (prueba t-student; p=0,08).
La media de las creatininemias fue signifi-
cativamente diferente al evaluarse por sexo
(prueba t-student; p<<0,05). Las medias
para la TFGe por MDRD-4 IDMS y CKD-EPI
fueron significativamente diferentes para todo
el grupo y por sexo (prueba t-student para

datos pareados; p<0,05). En G3a se clasi-
ficd sdlo un estudiante, vardn, al estimarse
TFG con MDRD-4 IDMS y ninguno con CKD-
EPI. Ningun estudiante categorizd en los
otros estadios por cualquiera de las férmulas.
El nimero de estudiantes incluido en
cada estadio de G (1, 2 y 3a) segun las dos
ecuaciones se resume en la Tabla 2.

Tabla 2. Porcentaje de estudiantes por estadio G de acuerdo a los valores de TFGe por MDRD-4

IDMS y por CKD-EPI. Totales y por sexo (n=95)

MDRD-4 IDMS n(%) CKD-EPI n(%)
Estadio G Sexo Sexo
Total Total
Mujeres  Varones Mujeres  Varones
G1 56 (59) 45 (58) 1(61) | 81(85) 67 (87) 14 (78)
G2 38 (40) 32 (42) 6(33) | 14(15) 10 (13) 4 (22)
G3a 1(1) 0(0) 1(6) 0(0) 0(0) 0(0)

Nota: G1, TFG normal-alta ( =90 mL/min/1,73m?); G2, disminucién leve de TFG (60-89 mL/min/1,73m?);

G3a, disminucién ligera-moderada de TFG (45-59
resultados propios del proyecto

mL/min/1,73m2). Fuente: Elaboracion a partir de
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En la Tabla 3, se observa que 72,6 % de
los estudiantes fueron clasificados en la
misma categoria G por las dos férmulas. De
los 95 estudiantes, 26 cambiaron de cate-
gorfa G cuando se aplicéd la férmula CKD-
EPI en vez de la MDRD-4 IDMS.

Esta reclasificacion representa al 27,4%
del total. Si se analiza por sexo, la recla-
sificacién en los varones es del 22,2% vy
del 28,6% en las mujeres. Se reclasifica-
ron como G1 el 65,8% del total asignado a
G2 por MDRD-4 IDMS, afectando al 50,0%

FABICIB = 2016 * 20

de los varones y al 68,8% de las mujeres.
El Unico estudiante clasificado como G3a
por MDRD-4 IDMS pas¢ al estadio G2 y 22
mujeres y 3 varones pasaron de G2 a G1. El
indice kappa de concordancia general fue
de 0,376 (IC,,,, 0,216-0,535), para mujeres
de 0,347 (IC,., 0,172-0,522) y para varones

95%
0,507 (IC,,, 0,148-0,866) que pueden con-
siderarse de débiles a moderados. No se
observaron descensos en la categoria asig-

nada por MDRD-4 IDMS al utilizar CKD-EPI.

Tabla 3. Concordancias y cambios de categoria respecto a lo asignado por MDRD-4 IDMS al cal-

cular TFGe por CKD-EPI (n=95)

Concordancia P (%)

Ascenso P (%)

Estadio G Sexo Sexo
Total Total
Mujeres  Varones Mujeres Varones
69/95 55/77 14/18 26/96 22/77 4/18
General 72,6 71,4 77,8 28,6 222
(726) | (714) 8| e | @0 | @22
Gl 56/56 45/45 11/11 0/%6 0/45 0/11
(100,0) (100,0) (100,0) 0.0) (0,0) (0,0
a2 13/38 10/32 3/6 25/38 22/32 3/6
(34,2) (31,3) (50) (65,8) (68,8) (50)
a3 0/1 0/0 0/1 171 0/0 11
a

(0,0) (100,0) (0,0) | (100,0) (0,0) (100,0)

Nota. P: proporcion de estudiantes en la categoria asignada por MDRD-4 IDMS. G1, TFG normal-alta
( =90 mL/min/1,73m?); G2, disminucién leve de TFG (60-89 mL/min/1,73m?); G3a, disminucién ligera-

moderada de TFG (45-59 mL/min/1,73m?).

Fuente: Elaboracién a partir de resultados propios del proyecto.

En la Tabla 4 se consigna la media de
las diferencias entre MDRD-4 IDMS y CKD-
EPI que resulté negativa en general y para
todas las categorfas G. Al analizar por sexo
las medias de las diferencias fueron mayo-
res en el grupo de mujeres respecto al de
varones y méas marcadas en G1 que en G2.
Al analizar la tabla se ve que la media de las
diferencias en mujeres y varones es nega-
tiva y esta diferencia es significativa cuando

se consideran todos los estadios para el
total. También es significativa al 95% de
confianza cuando la diferencia se evalla en
G2. La diferencia negativa se observa con
mayor significacion en el estadio G2 que en
G1y, al analizar por sexo se observa mas
en mujeres que en varones, en quienes se
mantiene siempre negativa solamente en
G2, no asi en G1 donde la diferencia com-
prende al 0 (cero).
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La diferencia entre las TFGe por MDRD-4
IDMS y CKD-EPI en el paciente clasificado
en G3a fue de -7 mL/min/1,73 m2.
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Tabla 4. Medias de las diferencias entre los pares de valores obtenidos mediante las ecuaciones
MDRD-4 IDMS y CKD-EPI, general, por estadio G y por sexo (n=95)

Diferencia media (IC,,,)

Estadio G Sexo
Total
Mujeres Varones
-12,76 -13,54 -9,39
General
(-1,94 a-23,58) | (-4,68 a -22,40) (6,09 a -24,87)
a1 -12,91 -13,91 -8,82
(0,89a-26,71) | (-2,58a-2524) | (11,09 a-28,73)
-13,03
-12,68 -10,83
G2 (-10,07 a
(-9,39 a-15,97) (-8,22 a-13,44)
-15,99)

Nota: diferencias medias e 1C95% en mL/min/1,73 m?; G1, TFG normal-alta ( =90 mL/min/1,73m?); G2,

disminucion leve de TFG (60-89 mL/min/1,73m2).

Fuente: Elaboracién a partir de resultados propios del proyecto.

En el Figura 2 se puede observar la con-
cordancia para el TFGe segun las ecuacio-
nes MDRD-4 IDMS y CKD-EPI (gréfico de
Bland-Altman) de toda la muestra.

En el Figura 2 se observa que para valo-
res de la media por encima de los 130 mL/

min/1,73 m?, las diferencias son siempre
positivas y mayores al limite superior del
intervalo de confianza del 95% de la media
de las diferencias. Esto deberia corrobo-
rarse con mayor nimero de casos.

15}
o0
10} o Nota: la linea central continua repre-
= 5k senta la media de las diferencia
g 0 © —— entre los pares de valores de TFGe
o - o por MDRD-4 IDMS y CKD-EPI. Las
N 5 B ; lineas discontinuas representan los
9 -0 B o 0 2 % ° Mean valores correspondientes a los limi-
g 5+ “”5%93&;% gof -12.8 tes superior e inferior del 95% de
= LA confianza para la media de las dife-
2l ol 'gig'i rencias. A su vez, se representa para
' cada uno de estos limites su IC95%
b ' — , . ! Fuente: Elaboracién a partir de resul-
60 80 100 120 140 160

Media de MDRD-4 IDMS y CKD-EPI

tados propios del proyecto.

Figura 2. Grafico de Bland-Altman para MDRD-4 IDMS y CKD-EPI, (n=95)



76

Discusion

Estos resultados pretenden aportar
informacioén a diversos reportes relevantes
en el estudio de la ERC, por la coinciden-
cia de los grupos etarios, el origen étnico
o regional debido a las controversias exis-
tentes respecto a la eleccién de la for-
mula méas adecuada para estimar la TFG.
Respecto a las medianas obtenidas por
las formulas en la muestra estudiada son
comparables a lo hallado por otros inves-
tigadores. Carter (10), en 2011, reportd en
un estudio realizado en el Reino Unido de
Gran Bretana (UK), en el grupo etario de
18 a 29 afos, TFGe por MDRD-4 IDMS de
98 (87 a 110) mL/min/1,73 m?y de 114 (102
a 124) mL/min/1,73 m? por CKD-EPI. En
Holanda, Willems (21) obtuvo, en jovenes
de 21 a 30 anos, valores por MDRD-4 IDMS
de 94 (85-102) mL/min/1,73 m? y por CKD-
EPI de 104 (93-111) mL/min/1,73 m2. En
Cordoba, Argentina, Lujan (22) halld en
una muestra de potenciales dadores de
rindn con una media de edad de 41+12
anos, valores de TFGe CKD-EPI de 112
(98-123) mlL/min/1,73m? y TFGe MDRD-4
IDMS de 99 (86-118) mL/min/1,73m?, donde
también se observa la misma diferencia a
favor de CKD-EPI y en el mismo sentido
(CKD-EPI> MDRD-4 IDMS).

En lo referente a la categorizacién, en
Corea, el estudio KNHANES V-1 (14) halla
en 2010 que las frecuencias obtenidas
con MDRD-4 IDMS en los estadios 1; 2y
3 eran de 47,56; 49,23 y 3,07%, respecti-
vamente y con CKD-EPI de 68,48; 28,89 y
2,49%. En Espana, Esteve Poblador (18),
en una muestra con una media de 73,5 £8,3
anos, hallé prevalencias en las categorias 1
y 2 (sin diferenciarlas); 3; 4 y 5 muy similares
(MDRD-4 IDMS: 67; 25; 6 'y 3%, y CKD-EPI:
68; 24; 6y 3%). En el estudio KEEP (Kid-
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ney Early Evaluation Program) (23) se halla-
ron prevalencias por estadios G1 a G3 en el
grupo etario de 18 a 30 afos de 86,0; 13,0y
0,5% empleando CKD-EPI sugiriendo que
razones etarias, étnicas e incluso die-
tarias (24), podrian explicar las diferen-
cias en los valores, mas proximos a los
de Santa Fe cuando se comparan grupos
de edades similares. No se hallaron datos
que incluyan este rango de edades en la
mayoria de los estudios. Shafi (13), ree-
valuando los resultados de NHANES Il
(USA) reporta en 2012 que en el total de
la poblacion, el 26,9% de los participan-
tes fueron reclasificados a un estadio de
G superior y un 2,2% lo hicieron hacia uno
inferior al evaluarla con CKD-EPI frente
a MDRD-4 IDMS, mientras que un 70,8%
no cambi6 de categoria. En el grupo eta-
rio de 17 a 44 anos, la reclasificacion fue del
30,3%. En el total de mujeres fue mayor que
en el total de hombres: 26,0% vs. 22,1% sin
especificacién por edad ni categoria. Mat-
sushita (15), en un metaandlisis de 2012,
analiz6 datos de 1.130.472 adultos (mayo-
res de 18 anos) de 25 cohortes de pobla-
cion general, 7 de alto riesgo de enferme-
dad vascular y 13 de ERC residentes en 40
paises/regiones. En cohortes de poblacion
general, obtuvo que el 25,0% de los parti-
cipantes se reclasificaron segun CKD-EPI:
24,4% a una categoria superior y 0,6% a
una inferior, siendo la mayor parte de las
reclasificaciones en los participantes con
TFGe por MDRD-4 IDMS entre 45y 89 mL/
min/1,73 m2 En Espana, Montafnes-Bermu-
dez (16) hallé una reclasificacion de G2 a
G1 de 24% en menores de 70 afos. Los
resultados hallados en este estudio de la
UNL se encuentran dentro del rango citado
respecto al aumento de categoria G, 27,4%,
y mas elevado en mujeres que en varo-
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nes, 28,6% vs. 22,2%. El indice kappa debil
a moderado se refleja en la reclasificacion
obtenida, mostrando una concordancia
algo més alta para varones. No se hallaron
descensos de categoria en la muestra estu-
diada. Shafi y Matsushita destacan que las
diferencias en las TFGe son mas marcadas
en blancos, en las mujeres y a medida que
disminuye la edad, situacion que se refleja
en el analisis de Bland-Altman en lo refe-
rente al sexo. Las influencias de la etnia y
de la edad no fueron evaluadas en la mues-
tra por ser todos los estudiantes blancos y
el rango de edades estrecho. En el anali-
sis de Bland-Altman del estudio de Carter,
UK, la media de las diferencias entre las
TFGe por CKD-EPI'y por MDRD-4 IDMS fue
de 5,0 mL/min/1,73 m?(-9,8 a 22,2) para el
total mientras que entre los individuos de
18 a 29 anos fue de 13,0 mL/min/1,73 m?
(-0,7 a 28,5), estos Ultimos similares a los
hallados en la muestra estudiada en la UNL
aunque puede observarse que las diferen-
cias no fueron todas a favor de CKD-EPI, lo
que podria deberse a la cantidad de varo-
nes en la muestra. En Espafa, Montanes-
Bermudez (16), halla que la media de dife-
rencias, si bien mayor para CKD-EPI, fue
menor en mujeres que en varones en G
y Esteve Poblador (18) que CKD-EPI arrojo
valores inferiores a MDRD-4 IDMS excepto
en las mujeres en G3. En Argentina, en
2011, Rosa-Diez (17) en el Hospital Italiano
de Bs. As. estudié 9319 pacientes con una
creatininemia de 1,60 = 1,083 mg/dL y edad
de 58 + 20 anos, encontrando una diferen-
cia media general entre CKD-EPl y MDRD-4
IDMS de 0,61 mL/min/1,73 m2. En las muje-
res fue de 2,68 mL/min/1,73 m? y en varo-
nes de -3,56 mL/min/1,73 m?, siendo para
el grupo total mayores los valores de TFG
obtenidos por MDRD-4 IDMS que por CKD-

EPI en G1. En mujeres menores de 65
anos hallé una diferencia media = ds entre
MDRD-4 IDMS y CKD-EPI de -11,05+7,31
mL/min/1,73 m? en G1 y -10,06=2,77 mL/
min/1,73 m? en G2 mientras que en varo-
nes en el mismo rango etario la diferen-
cia por estadio fue de 13,45+23,00 mL/
min/1,73 m? y de -7,91+2,78 mL/min/1,73
m?. Las diferencias por sexo observadas
en estos estudios no se reproducen en la
muestra de Santa Fe, en donde CKD-EPI
es superior a MDRD-4 IDMS en las medias
y mayor en mujeres que en varones si bien
respecto a Rosa-Diez hay coincidencias en
G2. En 2016, otro estudio del Hospital lta-
liano de Bs. As. (25), sobre pacientes con
trasplante renal, Mombelli halla que CKD-
EPI arroja valores superiores respecto a
MDRD-4 IDMS, excepto en mujeres en G4
y que las diferencias son mayores en las
mujeres. Las medias de las diferencias +
ds en G1y G2 fueron, en mL/min/1,73 m?,
para mujeres: -14,53+2,67 y -9,49=19 vy
para varones: -13,4+4,09 y -7,36+1,89 res-
pectivamente. Puede observarse que las
medias de las diferencias por sexo en G1
y G2 se aproximan a la del grupo de alum-
nos estudiados. Para la muestra del Hospi-
tal Italiano las diferencias en varones son
siempre negativas en G1 y G2, lo que en
Santa Fe se da solamente en G2 que indi-
caria un relativo mejor ajuste entre formu-
las en G1 que deberia ser corroborado en
una muestra con mayor nimero de varo-
nes. Otros autores coinciden en que CKD-
EPI arroja valores mayores de TFGe que
MDRD-4 IDMS y que la diferencia es mayor
para edades menores y en mujeres (26,27).
Las media de las diferencias general obte-
nida en el grupo, tan elevada respecto a los
citados, se explica porque todos los estu-
diantes de la muestra, excepto un caso, se
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hallaban en G1 y G2 mientras que en el resto
de los estudios a los que se hace referencia
se inclufan pacientes en G3-G5 donde las
diferencias son menores lo que sugiere que
las comparaciones deben enfocarse al anali-
sis en las dos primeras categorias.

Este trabajo tiene como limitacién que
la comparacién entre las ecuaciones
no incluye una comparacién frente a un
método de referencia de medida de TFG y
el bajo nimero de varones estudiados. La
muestra no es aleatoria y las conclusiones
deben analizarse bajo esta condicion pero
se evalud que la informacién que aporta es
igualmente valiosa por no existir razones
esenciales que diferencien a los individuos
accesibles de los que conforman el total de
la poblacién de estudiantes.

Conclusiones

En este estudio los valores de TFGe
por CKD-EPI fueron mas altos en general
que los obtenidos por MDRD-4 IDMS. Por
sexo, CKD-EPI arroja valores més altos en
las mujeres en cualquier estadio mientras
que en varones, aun cuando la media de
las diferencias también es superior, ambas
ecuaciones ajustan mejor entre si en G1.
Mas de la cuarta parte de los estudiantes
universitarios de 18 a 37 anos de la mues-
tra que presentaban TFG ligeramente dis-
minuida segun MDRD-4 IDMS se recla-
sificaron como TFG normal a alta segun
CKD-EPI, siendo el porcentaje de recla-
sificacibn mas marcado en las muijeres.
Teniendo en cuenta que, en los pacientes
con ERC, las categorfas G varfan en forma
inversa al riesgo de complicaciones especi-
ficas de la enfermedad renal, riesgo de pro-
gresion y riesgo cardiovascular, CKD-EPI
reclasifica a los jovenes en G2 por MDRD-4
IDMS a una situacién de menor riesgo. Los
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hallazgos son un aporte a la evaluacién del
comportamiento de CKD-EPI en un grupo
etario sobre el que existen pocos reportes y
apoyan en la muestra las ventajas frente a la
infragstimacion de MDRD-4 IDMS expues-
tas por sus autores. Son también un aporte
al diagndstico y clasificacion de la enferme-
dad renal crénica y a estudios epidemio-
l6bgicos ya que la selecciéon de la ecuacion
que mejor estime la TFG en la poblacion
impacta directamente en las decisiones cli-
nicas a tomar y en los valores de prevalen-
cia e incidencia de la enfermedad.
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