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RESUMEN

Introduccion: En 1926 se propuso la depuracion de
creatinina como indicador de la funcion renal, que utili-
zamos en la actualidad en pacientes agudos. En 1968
se aislo de la orina de pacientes con enfermedad de
Wilson, caracterizada por dafio tubular proximal la beta
2 microglobulina (B,MG), un polipéptido de bajo peso
molecular, que se incrementa en situaciones por dismi-
nucion de la filtracion glomerular, lo que la hace de
gran utilidad en la deteccion de disfunciones tubulares
proximales.

Objetivo: Presentar los resultados de la determinacién
de la (B,MG), y su correlacion con la depuracion de
creatinina en pacientes obstétricas con insuficiencia
renal aguda.

Material y métodos: Se disefié un estudio prospectivo,
comparativo y transversal a través de una serie de 29
casos y se contrastd con 40 controles. Se procedi6 a la
cuantificacién y al célculo de la depuracion de creatinina
segun la técnica descrita. Asi mismo la determinacion
en suero de (B,MG) con la técnica de Inmunoensayo,
Vidas, BioMeriéux México.

Resultados: Obtuvimos una correlacién lineal negativa
con r =-0.72, una sensibilidad de 93% y una especifici-
dad de 100 %.

Conclusiones: La (B,MG) en el diagndstico de IRA,
ademas de ser rapido es confiable, muestra una alta
sensibilidad y especificidad.

SUMMARY

Introduction: In 1926 was proposed creatinine clear-
ance as an indicator of kidney function, we use at
present in patients acute. In 1968 was isolated from the
urine of Wilson, characterized by proximal tubular dam-
age disease patients the Beta 2 (MGB,) microglobulin,
a polypeptide low molecular weight, this increase is
verifiable in situations by the glomerular filtration de-
crease, what makes useful in the detection of tubular
dysfunctions proximal.

Objective: Presented the results of the determination of
beta 2 microglobulin and its correlation with creatinine
clearance in obstetric patients with renal failure acute.
Material and methods: A prospective, comparative
study was designed and cross-cutting of a series of 29
cases and contrasted with 40 controls. Is proceeded to
the quantification and calculation of the creatinine de-
bugging according the technique described originally
with creatinine UP calculation by vol/Min. Likewise, pe-
ripheral blood samples were taken to make the determi-
nation serum Beta 2 Microglobulin with the technique of
immunoassay, Lives, BioMeriéux Mexico (ELFA: En-
zyme Linked fluorescent Assay).

Results: Using the formula for the linear correlation co-
efficient obtained a correlation refusal with r = - 0.72,
has a 93% sensitivity and specificity of the 100% ac-
cording to the calculation using the table of 2 x 2.
Conclusions: Beta 2 microglobulin the diagnosis of be
fast is reliable, because it shows a high sensitivity and
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INTRODUCCION

Durante la Primera Guerra Mundial, se observé que
soldados con estado de choque por heridas graves
yl/o lesion muscular por machacamiento extenso,
evolucionaban con anuria y posteriormente falle-
cian. Fue hasta 1941 cuando Bywaters y Beall iden-
tificaron clinicamente la insuficiencia renal aguda
como (Crush Syndrome) o «sindrome de machaca-
miento», al notar que durante los bombardeos a
Londres, en aquellas personas atrapadas bajo los
derrumbes aparecia alteracion, y fue a partir de la
década de los afios cincuenta que se reconoci6 su
asociacioén con diversos trastornos clinicos con al-
teraciones circulatorias o sustancias «nefrotoxi-
cas». Desde entonces se reconocié como dato car-
dinal del diagnéstico, la reduccion del filtrado
glomerular, y la disminucién en la capacidad de de-
puracion como resultado de las alteraciones en la
funcién tubular.

Para identificar tempranamente la alteracion de la
funcién renal existen métodos de depuracion de
sustancias endogenas, que cuantifican con exacti-
tud el filtrado glomerular, tales como:

 Depuracion de inulina

* 125-iothalamato

» Acido etileno-diamino-tetraacético de cromo (Cr-EDTA)
» Acido dietileno-triamino-pentaacético (*TC-DTPA)

Se habia considerado a la depuracién de inulina
como la prueba prototipo, sin embargo por su costo,
riesgo y tiempo de realizacion ha sido eliminada de la
practica clinica, utilizando en la actualidad a la depura-
cion de creatinina como el estandar de oro. La creatini-
na fue descubierta por Liebig en 1847 y desde enton-
ces fue considerada como el marcador de la filtracién
glomerular, debiéndose considerar que tiene un meta-
bolismo no constante, tanto en su producciéon como en
su excrecion, ya que dependen de la edad, el sexo y la
funcién hepatica y renal. En 1926, Reheberg propuso la
depuracion de creatinina como indicador de la funcién
renal, que utilizamos en la actualidad en pacientes agu-
dos. Cabe sefialar que en 1975 Cockcroft y Gault die-
ron a conocer una formula para determinar la depuracion
de creatinina utilizada en pacientes crénicos, la cual
esta basada en la edad, sexo, peso y creatinina sérica.
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specificity and promises to become the standard of
gold.

Key words: Beta 2 microglobulin, acute renal failure,
creatinine debugging.

En el individuo normal, la creatinina se excreta
fundamentalmente mediante la filtracion glomerular.
Por este motivo, la depuracion de creatinina endo-
gena se considera demostrativa de la cuantia del
volumen de filtracion glomerular. El concepto de de-
puracion renal asume que una parte de la sangre
gue pasa por el rifién es depurada completamente
de un soluto determinado; se expresa en mL de
plasma depurado por minuto. Se acepta como nor-
mal un valor de 100 mL/min para una persona con
1.73 metros cuadrados de superficie corporal. Las
cifras por debajo de este valor indican una reduc-
cion de la filtracion glomerular y reflejan patologia
renal. Los valores inferiores a 60 mL/min son indi-
cativos de insuficiencia renal moderada, niveles de
15 mL/min reflejan insuficiencia renal importante.
Los valores tan bajos como de 5 a 7 mL/min deter-
minan la presencia de sindrome urémico y compro-
meten la vida del paciente. Una desventaja de esta
prueba es que su precision esta limitada debido a
gue en la medida que el filtrado glomerular disminu-
ye, la secrecion de creatinina aumenta, por lo que
el valor de la creatinina sérica disminuye. Asi, la
excrecion de creatinina es mucho mayor que el vo-
lumen filtrado, lo que resulta en una sobreestima-
cion del filtrado glomerular. Una determinacién mas
precisa del filtrado glomerular se puede realizar me-
diante la determinacion de la depuracién de beta 2-
microglobulina, inulina, DTPA o EDTA. Desafortu-
nadamente, estas determinaciones no se emplean
de modo rutinario.*® Las formulas que en la mayoria
de los libros se dan a conocer, son las que se utili-
zan para determinar el indice de falla renal, ya que
la excrecion de sodio es la fraccion de este cation
en la orina que se depura por el rifién, y por esa ra-
z6n no es un indice, sino una férmula matematica
en la cual mEgq y mL/min que multiplican y que divi-
den se anulan y el resultado se da en porcentaje;
en cambio en el indice, esta conclusion matematica
no se cumple. El valor de la fraccién de excrecién
de sodio siempre debe ser menor de 1% y la excre-
cion del sodio en orina de 24 horas nunca debe ser
mayor de 40 mEg/L, ya que si esto acontece indica
lesion tubular por disminucién de su reabsorcion,
sin contar qué puede suceder cuando se utilizan
diuréticos o la ingesta de sal es mayor de lo normal.
La fraccion excretada de sodio es una de las prue-



Rev Asoc Mex Med Crit y Ter Int 2010;24(1):30-34

32

bas funcionales mas importantes debido a su inte-
rrelacion con la funcién tubular; la reabsorcién de
este catién depende de la integridad funcional tubu-
lar y se considera que cuando un paciente elimina
mas de 40 mEq/L en orina de 24 h (en ausencia de
efecto por diuréticos) es que existe lesiéon por is-
guemia o toxicidad que es la base fisiopatolégica
de la necrosis tubular. En 1968 Berggard y Bearn
aislaron de la orina de pacientes con enfermedad de
Wilson, caracterizada por dafo tubular proximal la
beta 2 microglobulina (B,MG), que es un polipéptido
de bajo peso molecular (aproximadamente 11.8 kd),
de alrededor de 100 aminoacidos, y no contiene hi-
dratos de carbono asociados en su molécula. Es
sintetizada en todas las células nucleadas del orga-
nismo, y forma parte de la cadena liviana del com-
plejo mayor de histocompatibilidad (HLA-1), siendo
importante en el proceso de reconocimiento celular,
es filtrada por el rifidén y reabsorbida por el tibulo
contorneado proximal. El incremento en los niveles
plasmaticos de B,MG, es verificable en dos situa-
ciones: una, por disminucién de la filtracion glo-
merular, lo que la hace de gran utilidad en la detec-
cién de disfunciones tubulares, y por lo tanto se
puede utilizar precisamente para monitorear dicha
funcién, por ejemplo en pacientes obstétricos o en
lactantes con sepsis, y dos, por el aumento en la
sintesis, como ocurre en patologias en las que el
sistema inmunoldgico esta involucrado como lupus
eritematoso sistémico, artritis reumatoide, mieloma
multiple, linfoma de células B, y en algunas infec-
ciones virales y neoplasicas, donde la determina-
cion cuantitativa de esta molécula se puede hacer

Cuadro I. Casos de IRA.

Beta 2 microglobulina Depuracion de creatinina

Media 7.4 13.0
Desviacion estandar 6.7 6.6
n=27 P < 0.05

bajo el método ELFA (Enzyme Linked Fluorescent
Assay) VIDAS beta 2 Microglobulina, bioMeriéux,
con valores de referencia de 0.8 a 2.19 mg/L.

El objetivo de la presente comunicacion es pre-
sentar los resultados de la determinacion de la beta
2 microglobulina y su correlacion con la depuracion
de creatinina en pacientes obstétricas con insufi-
ciencia renal aguda.

MATERIAL Y METODOS

Disefio: Se disefid un estudio prospectivo, compa-
rativo y transversal a través de una serie de 29 ca-
S0s y se contrastd con 40 controles.

Grupo 1 (Casos)

« Se conformé por pacientes hospitalizadas en la
Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital de
Ginecologia y Obstetricia del Instituto Materno In-
fantil del Estado de México, con diagnéstico de in-
suficiencia renal aguda documentada a través de
una depuracién de creatinina menor a 25 mL/min;
de éstas, veintisiete (27) se corroboré que la pa-
decian y dos (2) se clasificaron como disfuncio-
nes renales (de acuerdo con esta prueba).

Grupo 2 (Controles)

e Se conformé por 40 pacientes embarazadas sin
patologia previa o concomitante que se les dio
seguimiento en la consulta externa del mismo
hospital a través del programa de atencion pre-
natal, con la determinacion de examenes de la-
boratorio que incluyeron creatinina y urea sérica
con las técnicas convencionales, y la beta 2 mi-
croglobulina con la técnica de Inmunoensayo,
Vidas, BioMeriéux México (ELFA: Enzyme
Linked Fluorescent Assay).

e El estudio se realizé bajo consentimiento infor-
mado, y el protocolo fue autorizado por el Comité
de Ensefianza, Investigacién y Bioética del Insti-
tuto Materno Infantil del Estado de México.

Cuadro Il. Casos de IRA comparados con controles sanos.

Beta 2 microglobulina Casos n =27 Controles n = 40 Depuracion de creatinina Casos n =27 Controles n =40
Media 7.4 2.0 Media 13.0 138.5
Desviacion estandar 6.7 1.6 Desviacion estandar 6.6 24.9

p < 0.001
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e Se procedi6 a la cuantificacion y al calculo de la
depuracion de creatinina segun la técnica descrita
originalmente con el célculo de UP de creatinina
por vol/min. Asi mismo, se tomaron muestras de
sangre periférica para hacer la determinacion en
suero de beta 2 microglobulina con la técnica ya
antes mencionada.
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Figura 1. Gréafico de curva de regresion. Sobre el eje
de abscisas depuracion de creatinina y sobre eje de
coordenadas valores de beta 2 microglobulina.
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RESULTADOS

e En el cuadro | se expresan los valores promedio
de beta 2 MG y depuracién de creatinina del gru-
po en estudio.

e En el cuadro Il se expresan los valores promedio
de beta 2 MG y depuracién de creatinina del gru-
po en estudio y el grupo control.

 Utilizando la férmula para el coeficiente de corre-
lacion lineal, obtuvimos una correlacion negativa
conr =-0.72 expresado en la figura 1.

e Esta prueba con el grupo analizado tiene una
sensibilidad de 93% y una especificidad de 100%
de acuerdo al calculo mediante la tabla de 2 x 2.

DISCUSION

En nuestro pais Garcia GER y cols. demostraron
correlacion entre FeNa y beta 2 microglobulina en
lactantes con insuficiencia renal aguda y sindrome
de choque (r de Pearson de 0.79 con p < 0.001). En
nuestro grupo de trabajo Meneses y cols. mostraron
en pacientes obstétricas que tanto la depuracion de
creatinina como la beta 2 microglobulina son prue-
bas que demuestra la IRA, considerando que es
probable que la beta 2 microglobulina, ademas de
confirmar el diagnéstico de falla renal, puede plan-
tear un prondstico de gravedad en pacientes critica-
mente comprometidas.”®

El grupo ADQI (Acute Dialysis Quality Initiative)
desarrollé una definicién de consenso (Italia 2002)

FG% creatinina (mg/dL) ESRD
A
—lao o
<100
35 Pérdida
—3.0
Falla
<75% —2.5
<50%
—2.0 Lesion
<25% —1.5 Riesgo
<05 <05 <0.3 mL 4 3 Figura 2. Esquema de RI-
I I I | [ T Anuria T FLE modificado por Brio-
6 12 18 24 30 Horas Semanas Meses nes-Diaz de Leon.



Rev Asoc Mex Med Crit y Ter Int 2010;24(1):30-34

34
Tabla lll. Las pruebas de funcidn renal mas utilizadas en nuestro medio.
Férmula Normal Anormal
DCr = UCr mg/dL x V mL/min
120 a 140 mL/min < 10 mL/min
PCr mg/dL
FENa = UNa mEq/L x V mL/min
X 100 0.3a1% > 2%

PNa mEg/L x DCr mL/min

DCr = Depuracion de creatinina

FENa = Fraccién excretada de sodio.

Depuracion de creatinina = 140-edad (afios) x Peso (Kg)/72 x creatinina sérica para las mujeres, el resultado se multiplica por 0.85.
Cockceroft y Gault dieron a conocer una férmula para determinar la depuracién de creatinina utilizada en pacientes cronicos
En: Fundamentos de insuficiencia renal aguda. Diaz de Leon PM, Briones GJC, Meneses CJ.

Editorial DEMSA 2008 ISBN 9686 25 2215."

bajo el acrénimo de RIFLE, para clasificar la disfun-
cién renal en: Risk, Injury, Failure, Loss y ESKD, en
relacion a tres variables; filtrado glomerular, creatini-
na sérica y volimenes urinarios. Algunos autores
como Hoste et al y Uchino et al. utilizando los crite-
rios de riesgo, lesion y falla de acuerdo a RIFLE, al
encontrar asociacion con la mortalidad, los reco-
miendan como factores predictivos. La base diag-
néstica (figura 2), se establece con niveles de crea-
tinina sérica (Cr) y de filtrado glomerular (FG).
Estos criterios, segln estos autores, permiten esta-
blecer comparaciones entre las distintas series de
pacientes,® nosotros no estamos de acuerdo en ba-
sarse en estos criterios para establecer diagnoéstico
en pacientes criticos.

CONCLUSIONES

Reiteramos que en el diagnostico de insuficiencia re-
nal aguda, o disfuncién renal como proponen deno-
minarla, en pacientes agudos se deben utilizar las
pruebas funcionales, y ademas, proponemos esta
prueba novedosa que tiene tres ventajas: es rapida,
barata y no es necesario esperar y cuantificar el gas-
to urinario, ya que existe un numero considerable de
pacientes con variedad oligo-anurica en los que se
retrasaria el diagnéstico a través del calculo de la
depuracion de creatinina y en cambio con la beta 2
microglobulina el diagnéstico ademas de ser muy
rapido es confiable, ya que muestra una alta sensi-
bilidad y especificidad y promete convertirse en el
estandar de oro.
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