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RESUMEN

Objetivo: Establecer categorias de riesgo para el desa-
rrollo de lesion renal aguda grave basados en la combina-
cién de niveles de uNGAL con diversas variables clinicas.
Material y métodos: Se realizé un estudio clinico, re-
trospectivo, observacional, descriptivo, y analitico en la
Unidad de Cuidados Intensivos de la Fundacién Clinica
Médica Sur en un periodo comprendido del 01 de enero
de 2013 al 31 de diciembre de 2014.

Resultados: Ochenta y dos pacientes incluidos en el es-
tudio, 37 (45.1%) fueron del género masculino y 45 del
femenino (54.9%), con una edad media de 57 + 20 afos.
La principal causa de ingreso fue el choque séptico en
57.3%. La creatinina, los niveles de uNGAL y la uresis
horaria presentaron diferencias significativas con una
probabilidad menor a 0.05. El punto de corte para el diag-
nodstico de lesion renal aguda al ingreso fue de 166.8 ng/
mL, y para el desenlace de lesidn renal aguda severa, el
punto de corte al ingreso fue de 306.35 ng/mL.
Conclusiones: No hubo diferencia estadisticamente sig-
nificativa entre variables a excepcion de la creatinina, los
niveles de lipocalina urinaria y la uresis horaria. El corte
de uNGAL al ingreso para el desenlace de LRA severa
fue de 306.35 ng/mL.

Palabras clave: uNGAL, lesion renal aguda, biomarca-
dor renal, terapia de reemplazo renal.
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SUMMARY

Objective: Establish categories of risk for development
of severe acute kidney injury based on the combination of
levels uNGAL with various clinical variables.

Material and methods: A clinical, retrospective, obser-
vational, descriptive and analytical study in the ICU of
the Medica Sur Clinic Foundation in understood period of
January 1, 2013 to December 31, 2014.

Results: Eighty-two patients included in the study, 37
(45.1%) were male and 45 female (54.9%) with a mean
age of 57 + 20 years. The main cause of admission was
septic shock in 57.3%. Creatinine levels and time uresis
uNGAL significant differences with a probability less than
0.05. The cutoff for the diagnosis of acute kidney injury
admission was 166.8 ng/mL, and the outcome of severe
acute kidney injury, the income cutoff was 306.35 ng/mL.
Conclusions: There was no statistically significant differ-
ence between variables except for the creatinine levels
and urinary lipocalin uresis time. Cutting uNGAL admis-
sion to the outcome of severe AKI was 306.35 ng/mL.
Key words: uNGAL, acute kidney injury, renal biomarker,
renal replacement therapy.

INTRODUCCION

La lesion renal aguda (LRA) es una de las principa-
les causas del incremento de la morbilidad y morta-
lidad de los pacientes en las Unidades de Cuidados
Intensivos (UCI).'-3

Se estima que al afio se presentan mas de 5,000
casos de LRA y tiene una frecuencia de 1 al 9%
de los ingresos hospitalarios, afectando a mas de
40% de los pacientes con sepsis ingresados en la
Unidad de Cuidados Intensivos.? La prevalencia de
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LRA supera 60% durante la admision a la Unidad
de Cuidados Intensivos.3

Debido a que la lesion renal aguda es asintoma-
tica hasta que aparece pérdida de la funcién, es
dificil realizar el diagndstico clinico. La oliguria es
un signo de ayuda; sin embargo, no es especifico y
cuenta con un tiempo de retraso variable entre 24 y
72 horas a partir de que se establece la lesion. En
la actualidad, el estandar de oro para el diagnédstico
de lesion renal aguda son los niveles de creatini-
nay el volumen urinario, los cuales se utilizan para
clasificar la enfermedad de acuerdo con los criterios
de RIFLE y de AKIN.%8 Sin embargo, se sabe que
la lesidon puede aparecer mucho antes de que exis-
ta elevacion del nivel de creatinina o diminucion de
la produccién de orina. Por lo tanto, los niveles de
creatinina sérica son reconocidos como un marca-
dor tardio de disfuncion.®'" La lipocalina asociada
a la gelatinasa de neutréfilos urinaria (UNGAL) es
un marcador de elevacién en las primeras 2-6 ho-
ras, demostrandose en estudios internacionales su
capacidad de discriminacion para LRA, terapia de
reemplazo renal (TRR) y muerte, no obstante, los
puntos de corte han variado considerablemente en
distintas poblaciones, y no se ha logrado establecer
un consenso sobre la toma de decisiones basado
en sus niveles, ya que otros factores como riesgo
pre-existente por comorbilidades, severidad de la
enfermedad actual y estado hidrico podrian jugar
un papel de igual importancia.'2-16

En la actualidad, los algoritmos de decision para
terapia de reemplazo renal (TRR) en pacientes criti-
cos dictan sugerencias de variables de importancia,
no obstante no se han establecido categorias de
riesgo en conjunto que integren cada una de ellas
para uso en la practica diaria. La combinacion de
NGAL urinaria con otras variables clinicas, permiti-
ria incrementar la precision para identificar en for-
ma temprana casos de alto riesgo de progresion a
lesion renal aguda con requerimiento de terapia de
reemplazo renal, o que a su vez podria contribuir
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en reduccion de tiempos de ventilacion mecanica,
estancia en la UCI, morbilidad y mortalidad.!7-20

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio clinico, retrospectivo, obser-
vacional, descriptivo, y analitico en la Unidad de
Cuidados Intensivos de la Fundacion Clinica Médi-
ca Sur en un periodo comprendido del 01 de enero
de 2013 al 31 de diciembre de 2014.

Los criterios de inclusién fueron: pacientes que
ingresaron a la Unidad de Cuidados Intensivos en el
periodo ya mencionado, con edad mayor de 18 anos,
y se les realizé determinacion de NGAL urinaria.

Se excluyeron los pacientes con enfermedad
renal crénica conocida, trasplante renal o terapia
de sustitucion renal previo a su ingreso a la UCI.
Pacientes con IFG calculado menor de 30 mL/min,
pacientes con muerte cerebral o que fallecieron en
las primeras 24 horas de su ingreso. Tampoco se
incluyeron los pacientes que tuvieron una estancia
menor a 24 horas en la UCI, y aquéllos que no se
les determiné NGAL urinaria.

Se realizé revision de expedientes de pacientes
ingresados en la UCI de la Fundacién en las fechas
ya sefaladas. En este periodo de tiempo ingresaron
562 pacientes de los cuales sélo 82 cumplieron los
criterios de inclusién y el resto fueron excluidos: a
240 pacientes no se les solicité determinacion uri-
naria de NGAL, 193 enfermos tuvieron una estancia
menor a 24 horas, 34 ya tenian diagnéstico de en-
fermedad renal crénica, y 13 pacientes fallecieron
en las primeras 24 horas de su ingreso.

De los expedientes de los pacientes incluidos
se capturé en una hoja de recoleccion de datos la
edad, género, diagnédstico de ingreso a la UCI, co-
morbilidades y variables de estado clinico, incluyen-
do aspectos como disfuncion cardiovascular, res-
piratoria, hematoldgica, y hepatica. Se registraron
los reportes de NGAL urinaria al ingreso, 24 horas,
y 48 horas de estancia, asi como al egreso de la

Cuadro I. Clasificacion AKIN.

Estadio

Creatinina sérica

Produccién de orina

1

Incremento de la creatinina sérica > 0.3 mg/dL o un incremento 1.5-1.9
del valor basal 0 > 0.3 mg/dL (>26.5 umol/L) de incremento
Incremento de la creatinina sérica > 2.0-2.9 del valor basal

Incremento de la creatinina sérica tres veces mas del basal o creatinina

sérica >4 mg/dL (> 353.6 umol/L) con un incremento agudo de al menos

0.5 mg/dL o la necesidad de terapia de reemplazo renal

Produccion de orina < 0.5 m/kg/min en 6-12 horas

Produccion de orina < 0.5 m/kg/min por mas de 12 horas
< 0.3 mL/kg/h por 24 horas o anuria por 12 horas o la
necesidad de terapia de reemplazo renal
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UCI. También se capturaron los balances hidricos,
uresis, valores de creatinina, y SOFA.

Se estratificd a los pacientes que desarrollaron
lesion renal aguda utilizando los criterios estableci-
dos de AKIN (Cuadro 1), y se formaron tres grupos
de pacientes: sin LRA, LRA leve y LRA grave, de-
finiendo lesion renal aguda grave como AKIN 2-3,
y leve como AKIN 1. Se anot6 también si los pa-
cientes requirieron o no de terapia de reemplazo
renal. Se tomd como valores normales de Cr 0.6 a
1.3 mg/dL, y de NGAL urinaria valores menores de
50 ng/mL.

En cuanto a los diagnésticos de ingreso se cate-
gorizaron en: grupo 1, choque séptico/sepsis grave;
grupo 2, trauma; grupo 3, neurocritico; y grupo 4,
otros diagndsticos.

Los datos obtenidos fueron seleccionados de
acuerdo con las variables establecidas e ingresa-
dos a una base de datos en paqueteria de SPSS
21 para Mac. Para los datos demogréficos se utilizd
estadistica descriptiva como medidas de tendencia
central y dispersion: rango, media, mediana, moda,
desviacién estandar, proporciones o porcentajes.
Para las diferentes variables se realiz6 la prueba de
Kolmogdrov-Smirnov, ademas, se efectud la prueba
de Kruskal-Wallis para buscar diferencias estadis-
ticamente significativas entre los diferentes grupos
de lesion renal aguda. Se realizaron curvas COR
con el objetivo de determinar el mejor punto de cor-

45.1%

54.8% Masculino

Femenino

Figura 1. Distribucion por género.

te de lipocalina urinaria para predecir el desarrollo
de lesion renal aguda severa.

De acuerdo con lo estipulado en el Reglamento
de la Ley General de Salud en Materia de Investiga-
cion, se trata de un estudio sin riesgo, por lo tanto,
no se requirié del uso de consentimiento informado
en el estudio por tratarse de un estudio, retrospecti-
Vo, sin intervencion, donde Unicamente se revisaron
expedientes clinicos.

RESULTADOS

De los 82 pacientes incluidos en el estudio, 37
(45.1%) fueron del género masculino y 45 del fe-
menino (54.9%) con una edad media de 57 + 20
afos (Figura 1y Cuadro ).

Dentro de las causas de ingreso las dos princi-
pales fueron choque séptico y/o sepsis grave con
57.3% y trauma con 17.1% (Figura 2).

Para las diferentes variables se realizé la prueba
de Kolmogdrov-Smirnov no encontrandose distri-
bucién normal en ninguna de ellas, por lo que los
resultados se presentan con base en su mediana y
los valores del percentil 25y 75 (Cuadro Il).

Se realiz6 un contraste con la prueba de Kruskal-
Wallis para buscar diferencias estadisticamente sig-
nificativas entre los diferentes grupos de lesion re-
nal aguda sin encontrarla. La creatinina, los niveles
de lipocalina urinaria y la uresis horaria presentaron
diferencias significativas con una probabilidad me-
nor a 0.05. La lesién renal aguda al ingreso fue de
28% y de lesién renal aguda grave de 12.1%. Soélo
a dos pacientes se les realiz6 terapia de reemplazo
renal desde las primeras 24 horas de ingreso.

Se realizaron curvas COR con el objetivo de de-
terminar el mejor punto de corte de lipocalina urina-
ria para predecir el desarrollo de lesion renal aguda
grave, definidos como aquellos pacientes con le-
sion renal AKIN 2 o 3. En la Unidad de Cuidados
Intensivos de la Fundacion Médica Sur se utiliza un
punto de corte de lipocalina urinaria de 50 ng/mL
como punto de corte para lesion renal aguda; sin
embargo, de acuerdo con los resultados de los da-
tos recabados el mejor punto de corte para el diag-
nostico de lesién renal aguda al ingreso es de 166.8
ng/mL con un area bajo la curva (ABC) de 0.796 (IC

Cuadro Il. Distribucion de edad en anos.

Pacientes Media Mediana

Minimo Méaximo Desviacion estandar

82 57 60

21 94 20
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Figura 2. Principales causas de ingreso a la Unidad de
Cuidados Intensivos entre los pacientes incluidos en el
estudio.
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95% 0.702-0.889) para una sensibilidad de 82% y
una especificidad de 71% con un valor predictivo
negativo de 91% (Figura 3).

Para el desenlace lesién renal aguda severa, el
mejor punto de corte al ingreso fue de 306.35 ng/
mL con un area bajo la curva (ABC) de 0.85 (IC
95% 0.77-0.95) con una sensibilidad de 80% y una
especificidad de 80% con un valor predictivo nega-
tivo de 96% (Figura 4).

DISCUSION
Se estima que al afio se presentan mas de 5,000

casos de LRA y tiene una frecuencia de 1 al 9%
de los ingresos hospitalarios, afectando a mas de

Cuadro lll. Caracteristicas basales de la poblacion en estudio de acuerdo con los casos con lesion renal aguda
al ingreso a la Unidad de Cuidados Intensivos.

Caracteristica Todos los pacientesn=82 NOLRAn=59 LRA1n=13 LRA2n=7 LRA3n=3 Valordep
Edad media (DE) 57 (20) 57 (20) 51 (21) 65 (14) 69 (18) 0.4792
Masculino (%) 37 (45.1) 31 (52.5) 2 (15.4) 2 (28.6) 2 (66.7)
Femenino (%) 45 (54.9) 28 (47.5) 11 (84.6) 5 (71.4) 1 (33.3)
Diagnéstico
Choque séptico/ 47 (57.3%) 31 (52.5%) 9 (69.2%) 4 (57.1%) 3 (100%)
sepsis grave
Trauma 14 (17.1%) 12 (20.3%) 1 (7.7%) 1 (14.3%) 0
Neurocritico 8 (9.8%) 8 (13.6%) 0 0 0
Otros 13 (15.9%) 8 (13.6%) 3 (23.1%) 2 (28.6%) 0
Creatinina (mg/dL)
Mediana (p 25 75)
Ingreso 1.03 (0.71-1.53) 0.90 (0.65-1.09) 1.8 (1.5-2.1) 1.03 (0.71-1.53) 2.6 (0.51-3.14) <0.0012
24 horas 0.93 (0.73-1.34) 0.80 (0.67-1.07)  1.08 (0.93-1.9) 0.93 (0.73-1.34) 243 (0.28-2.71) <0.0012
48 horas 0.84 (0.63-1.25) 0.72 (0.6-1.07) 0.93 (0.71-1.59) 0.84 (0.63-1.25) 1.8 (2.23-4.04) <0.0012
Egreso 0.7 (0.53-0.95) 0.63 (0.52-0.83) 0.7 (0.6-1.16) 0.70 (0.53-0.95) 111 (1.61-2.72)  0.0012
uNGAL (ng/mL) |
Ingreso 93.8 (17.75-316.30) 39 (14.20-249) 214.6 (116-383.5) 93.8 (17.75-316.30) 6000 <0.0012
24 horas 34 (11.82-219.9) 217 (8-114.3)  117.1 (95-248.75) 34 (11.82-219.9) 5631 <0.0012
48 horas 56.20 (17.4-294.10) 27.9 (15-224.90) 86.6 (44.05-189.5) 56.20 (17.40-294.10) 5407 0.0162
Egreso 32.90 (12.80-100-50) 26.40 (10-51.98) 71 (45.15-100.35) 33.90 (12.80-100.50) 1242.10 0.0012
Uresis (mL/kg/min)
Mediana (p 25-75)
Ingreso 0.9 (0.5-1.2) 1 (0.8-1.2) 0.8 (0.4-15) 09 (0512 0 <0.0012
24 horas 1.5 (0.9-2.0) 1.5 (0.96-2.0) 1.8 (1.2-2.5) 1.5 (0.9-2.0) 0.1 0.0212
48 horas 1.7 (1-2.4) 2 (1-2) 1.4 (1.4-2.4) 1.7 (1.0-2.4) 0.2 0.0642
Egreso 1.6 (1.2-2) 15 (1.2-2.0) 2 (1.5-2.1) 1.6 (1.2-2.0) 03 0.0162
Balance hidrico (mL)
24 horas 955 (-62 a 1755) 900 (110a1862) 1200 (-770a1660) 955 (-62a 1755) 2815 0.2402
48 horas -212 (-939 a 960) -200 (-759a725) -223 (-1461a3340) -212 (-939a 960) -4318 0.3872
Egreso -938 (-2304 a-444)  -856 (-2100a-400) -890 (-1309a201) -938 (-2103 a -444) -7000 0.1792
SOFA 8 (4-12) 8 (4-11) 9 (4-12) 8 (4-12) 13

@ Probabilidad obtenida con la prueba de Kruskal-Wallis.
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Area bajo Intervalo de NGAL  Sensibili- 1-Especifi-
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Inferior ~ Superior ~ 142.6 .826 .305
0.796 0.702 0.889 166.8 .826 .288
2143 .696 271

Punto de corte
NGAL (ng/mL) Sensibilidad Especificidad VPP VPN

142.6 82% 69% 51% 91%
166.8 82% 71% 52% 91%
214.3 69% 72% 50% 86%

VPP = Valor predictivo positivo, VPN = Valor predictivo negativo.

Figura 3. Curva COR de los niveles de lipocalina urinaria
al ingresar a la Unidad de Cuidados Intensivos para pre-
decir lesion renal aguda al ingreso.

40% de los pacientes con sepsis ingresados en la
Unidad de Cuidados Intensivos.'-3

La prevalencia de LRA supera 60% durante la
admision a la Unidad de Cuidados Intensivos.'3 En
este estudio la incidencia de lesion renal aguda al
ingreso fue de 28% y de lesion renal aguda severa
de 12.1%, lo cual es aun alto. Asi también coincidi-
mos que la presencia de LRA es mayor en los pa-
cientes con choque séptico/sepsis grave. No hubo
una relacién con la edad y otras comorbilidades.

El tema del diagndstico temprano de la lesion
renal aguda fue un gran problema durante varios

1.0 Curva COR
0.8
T 0.6
ke
3
2
]
@ 0.4+
0.2+
00 T T T T
0.0 0.2 0.4 0.6 0.8 1.0
1 - Especificidad
Punto
] de corte
Area bajo Intervalo de NGAL  Sensibili- 1-Especifi-
lacurva  confianzaal 95%  (ng/mL) dad cidad

Inferior ~ Superior  284.35 0.800 0.222
0.85 0.77 0.95 306.35  0.800 0.194
31520  0.700 0.194

Punto de corte
NGAL (ng/mL)  Sensibilidad Especificidad VPP VPN

284.35 80% 77% 33% 96%
306.35 80% 80% 36% 96%
315.20 70% 80% 93% 95%

VPP = Valor predictivo positivo, VPN = Valor predictivo negativo.

Figura 4. Curva COR de los niveles de lipocalina urinaria
al ingreso a la Unidad de Cuidados Intensivos para pre-
decir lesion renal aguda severa.

ahos debido principalmente a la falta de una defi-
nicién precisa y a que la mayoria de los modelos
experimentales disponibles de lesion renal aguda,
no permitian seleccionar moléculas adecuadas que
funcionaran como biomarcadores de la disfuncién
renal en tiempo real. Zappitelli M'# y su escrito so-
bre la lipocalina como biomarcador temprano de la
lesion renal aguda, cambid este paradigma.

La prevencion y el tratamiento de la lesion renal
aguda aun es poco exitosa y satisfactoria, ya que
el problema radica en la adecuacion de las terapias
de sustitucién renal y en el «tiempo» que deben ser
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aplicadas. Por afos, se ha relegado el uso de la te-
rapia de sustitucion renal a estadios avanzados de
la disfuncidn renal; sin embargo, estos conceptos
han comenzado a cuestionarse. En la actualidad es
conocido que un numero importante de casos con
lesion renal aguda no complicada, puede disminuir
dramaticamente su mortalidad si se someten a tera-
pia de sustitucion renal.”-1519.20 En nuestro estudio
observamos que la terapia de reemplazo renal sélo
se utilizé en 2.40% de los casos iniciandose en las
primeras 24 horas posteriores a su ingreso y que
los criterios diagnosticos utilizados en éstos fueron
la uresis, y el balance hidrico, es decir, aquellos pa-
cientes que presentaban volumenes urinarios ade-
cuados, y balances aceptables no fueron sometidos
a TRR a pesar de incrementos en la Cr y NGAL.
Por otro lado el abordaje diagndstico se ha modi-
ficado. Recientemente se ha observado que la ma-
yoria de las medidas de prevencion de lesion renal
aguda que son eficaces en el entorno experimental,
no lo son en el area clinica. Esto se explica porque
no existia un método que permitiera identificar el
inicio de la lesién en la practica clinica, es decir, en
el laboratorio se reproduce el mecanismo de lesion
y se sabe el momento a partir del cual comienza el
proceso patolégico, lo que permite implementar me-
didas de control del dafio. En la practica cotidiana
esto es dificil a excepcion de algunos casos espe-
cificos como la cirugia cardiaca electiva. Un avance
al respecto fue la implementacién de las escalas
RIFLE y AKIN, las cuales permitieron estadificar la
lesién renal aguda con base en los niveles de crea-
tinina y el gasto urinario. Sin embargo, se sabe que
la lesidon puede aparecer mucho antes de que exis-
ta elevacion del nivel de creatinina o disminucion
de la produccion de orina. La aparicion de NGAL
revoluciond este concepto, ya que se ha observado
en diversos estudios que su concentracion en plas-
may en orina se eleva 24 o 48 horas antes de apa-
recer cambios en los niveles de creatinina. NGAL
urinaria y plasmatica, son excelentes marcadores
tempranos de lesién renal aguda con una area bajo
la curva operador-receptor en el rango de 0.90.8-14
En la actualidad se realizan diversos estudios
para elucidar la naturaleza de la asociacion entre
NGAL vy lesidon renal aguda en el contexto del pa-
ciente criticamente enfermo. Ronco y su grupo de
trabajo han comenzado a realizar diversos trabajos
sobre NGAL y su comportamiento en el paciente
criticamente enfermo.81518-20 En un estudio en el
que se incluyd a 301 pacientes adultos admitidos a
la Unidad de Cuidados Intensivos, se realiz6 medi-
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cion de niveles de NGAL en plasma con el objetivo
principal de establecer la presencia de lesién renal
aguda durante la estancia en la Unidad de Cuida-
dos Intensivos.'® De los 301 pacientes, 133 (44%)
presentd lesién renal aguda durante su internamien-
to en la Unidad de Terapia Intensiva; 90 de ellos la
presentaron a las 24 horas de estancia y 43 en un
promedio de tres dias. De éstos, 15 pacientes (5%)
requirieron terapia de sustitucion renal. Este estu-
dio permitio establecer que la medicion de NGAL es
un buen marcador de disfuncion renal aguda en la
Unidad de Cuidados Intensivos y que es ademas un
predictor independiente para el desarrollo de lesion
renal aguda 48 horas antes de la estatificacion con
los criterios actuales de RIFLE/AKIN.

Haase M realizé un metaanalisis de la utilidad
de NGAL en el diagndstico y prondstico de la lesién
renal aguda. Se revisaron 19 estudios de ocho pai-
ses diferentes con un total de 2,538 pacientes, de
los cuales 487 (19.2%) desarrollaron lesion renal
aguda. El punto de corte aceptado para lipocalina
en este estudio fue de > 150 ng/mL con una sen-
sibilidad de 78.3% y una especificidad de 77.9%.
En nuestro estudio se encontrdé que el mejor pun-
to de corte para lipocalina urinaria al ingreso como
predictor de lesion renal aguda fue de 166.8 ng/mL
con un area bajo la curva de 0.796 (IC 95% 0.702-
0.889), con una sensibilidad de 82% y una especi-
ficidad de 71% con un valor predictivo negativo de
91%. Para la prediccion de lesién renal aguda gra-
ve el mejor punto de corte fue de 306.35 ng/mL con
un area bajo la curva de 0.85 (IC 95% 0.77-0.95),
con una sensibilidad de 80% y una especificidad de
80% con un valor predictivo negativo de 96%.

CONCLUSIONES

En el presente trabajo se observd una incidencia
significativa de lesion renal aguda al ingreso a la
Unidad de Cuidados Intensivos. Sin embargo, no se
encontraron diferencias estadisticamente significa-
tivas entre el género, edad, y los grupos de lesion
renal aguda. La creatinina, los niveles de lipocalina
urinaria y la diuresis horaria presentaron diferencias
significativas con una probabilidad menor a 0.05. El
choque séptico/sepsis grave fue el principal diag-
nodstico en los pacientes que desarrollaron lesién
renal aguda en sus diferentes grados.

De acuerdo con los resultados de los datos reca-
bados el mejor punto de corte para el diagndstico
de lesion renal aguda al ingreso fue de 166.8 ng/
mL, y para el desenlace de lesion renal aguda seve-



Rev Asoc Mex Med Crit y Ter Int 2016;30(1):10-16

16

ra, el mejor punto de corte al ingreso fue de 306.35
ng/mL.
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