ARTiCULO ORIGINAL
Med Int Méx. 2019 marzo-abril;35(2):191-197.

c
[ =]

Capacidad predictiva de mioglobina vs creatincinasa

total de lesion renal aguda en pacientes
traumatizados

Predictive capacity of myoglobin vs total creatine kinase of

acute renal failure in traumatized patients.
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Sanchez,® Marcela Hernandez-Sanchez,* Fernando Vergara-Ordufia®

Resumen

OBJETIVO: Comparar la capacidad predictiva de mioglobina, creatincinasa total y
hemoglobina en orina de lesion renal aguda en pacientes con traumatismo.

MATERIAL Y METODO: Estudio transversal, analitico, comparativo, observacional,
en el que se identificaron todos los pacientes mayores de 18 afios con diagndstico
de traumatismo o politraumatismo, provenientes del servicio de urgencias, de agosto
de 2017 a enero de 2018 en el Hospital General Xoco de la Secretaria de Salud de la
Ciudad de México, se midieron: mioglobina, creatincinasa total, concentraciones de
creatinina y hemoglobina en orina a su ingreso.

RESULTADOS: Se incluyeron 24 pacientes de 20 a 79 anos de edad, con predominio
del género masculino. Al comparar las areas bajo la curva de las pruebas se determiné
que no hubo significacion estadistica (p = 0.266) para la creatincinasa de ingreso porque
mostré un drea bajo la curva de 0.636, el intervalo de confianza al 95% se encontré
por debajo de 0.500. Asimismo, la mioglobina de ingreso se observé en un drea bajo
la curva de 0.657 (p = 0.198; IC 95% 0.423-0.891).

CONCLUSIONES: Las concentraciones de creatincinasa total y mioglobina no demos-
traron ser predictores adecuados de lesién renal al no haber diferencia significativa;
sin embargo, se encontré que las concentraciones de creatinina al ingreso tienen
mayor capacidad predictiva de lesién renal aguda en pacientes con traumatismo e
hiperCKemia.

PALABRAS CLAVE: Lesion renal aguda; rabdomidlisis; creatincinasa; hemoglobina;
mioglobina.

Abstract

OBJECTIVE: To compare the predictive capacity of myoglobin, total creatine kinase
and urine hemoglobin for acute renal injury in patients with trauma.

MATERIAL AND METHOD: A cross-sectional, analytical, comparative, observational
study was made with all adults over 18 years of age with a diagnosis of trauma or
polytraumatism from August 2017 to January 2018 in the General Hospital of Xoco,
Mexico City. Myoglobin, total creatine kinase, creatinine and hemoglobin levels were
measured in urine at their admission.

RESULTS: There were studied 24 patients from 20 to 79 years old, with a predominance
of the male gender. When comparing the areas under the test curve it was determined
that there was no statistical significance (p = 0.266) for the creatine kinase at the patient’s
admission, as it showed an area under the curve of 0.636, the 95% confidence interval
was below 0.500. Likewise, the myoglobin at the patient’s admission was observed
under the curve area of 0.657 (p = 0.198; IC 95% 0.423-0.891).

CONCLUSIONS: Levels of total creatine kinase and myoglobin did not prove to be
adequate predictors of kidney injury because there was no significant difference.
However, creatinine levels at admission have greater predictive capacity of acute renal
injury in patients with trauma and hyperCKemia.

KEYWORDS: Acute kidney injury; Rhabdomyolysis; Creatine kinase; Hemoglobin;
Myoglobin.
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ANTECEDENTES

La lesion renal aguda es una complicacién po-
tencial de la rabdomidlisis, independientemente
de si es el resultado de un traumatismo u otra
causa y el pronéstico es sustancialmente peor
si sobreviene insuficiencia renal. Por el contra-
rio, en formas menos graves de rabdomidlisis
o en casos de destruccién muscular crénica o
intermitente también llamado hiperCKemia,'
los pacientes generalmente se manifiestan con
pocos sintomas. La rabdomidlisis se distingue
por la desestructuracién y posterior necrosis
del musculo esquelético, lo que produce au-
mento de sus componentes intracelulares en
la circulacion sanguinea,? su expresion clinica
puede variar desde un cuadro asintomético, con
elevacion en las concentraciones enzimaticas de
creatincinasa (CK), a un cuadro grave vinculado
con insuficiencia multiorganica con alteraciones
electroliticas importantes.

La mioglobina es la principal molécula causante
de lesiones al rifdén. Debido a que el tejido mus-
cular representa aproximadamente 40% del peso
total, cuando ocurre destruccién mayor de 100 g
de musculo estriado se libera gran cantidad de
mioglobina, lo que supera la capacidad de unién
a proteinas plasmaticas, entre éstas la haptoglo-
bina,’ lo que reduce la capacidad de depuracién
del sistema reticuloendotelial, incrementandose
de forma importante las concentraciones sangui-
neas libres,* esto lleva a su libre filtracion en el
glomérulo, pero sin que se logre su reabsorcién
completa en el tdbulo proximal (supera 0.5 a
1.5 mg/dL), por lo que ocurre mioglobinuria,
precipitacion tubular y obstruccion, lo que final-
mente produce lesién renal aguda.’

El diagnéstico de rabdomidlisis se basa en una
creatincinasa elevada mds de 10 veces. Después
de un traumatismo, se produce una concentra-
cién maxima a las 24-72 h y luego disminuye
a los valores iniciales en el transcurso de tres a
cinco dias.®
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La lesién renal aguda como complicacion de
la rabdomidlisis se manifiesta en aproximada-
mente 7 a 10% de los casos en Estados Unidos.
La verdadera incidencia de lesién renal aguda
es dificil de establecer debido a las diferentes
definiciones y escenarios clinicos.”

El objetivo de este estudio fue comparar la capa-
cidad predictiva de mioglobina y creatincinasa
total de lesién renal aguda en pacientes con
traumatismo segin su sensibilidad y especifici-
dad, asi como su punto de corte para padecer
la complicacién.

MATERIAL Y METODO

Estudio transversal, analitico, comparativo, ob-
servacional, en el que se identificaron todos los
pacientes mayores de 18 afios con diagnédstico
de traumatismo o politraumatismo, provenientes
del servicio de urgencias, de agosto de 2017 a
enero de 2018 en el Hospital General Xoco de
la Secretaria de Salud de la Ciudad de México.
A su ingreso se realizé medicién de mioglobina,
creatincinasa total, concentraciones de crea-
tinina y hemoglobina en orina. Se incluyeron
pacientes con elevacion de creatincinasa total
mayor a 500 y se mantuvieron en hospitaliza-
cién iniciandose reanimacion hidrica durante
72 horas con vigilancia de la funcién renal por
medio de la medicién de creatinina, cuantifica-
cién de uresis y del estado clinico del paciente.
Se considerd lesion renal aguda el aumento en
las concentraciones de creatinina > 1.5 mg/
dL de la linea basal o elevacién > 0.3 mg/dL y
uresis inferior a 0.5 mL/kg/h durante 6 h, segin
criterios KDIGO.?

Analisis estadistico

Se usaron frecuencia y porcentajes como
medida de resumen de variables cualitativas;
asi como medidas de tendencia central y
dispersion para describir las variables cuanti-
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tativas. Se analiz6 la distribucion de los datos
mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov.
Para las variables con distribucién paramé-
trica se muestra la media y la desviacion
estandar, para las variables con distribucién
no paramétrica se muestra la mediana y la
amplitud intercuartil. Para la comparacion de
las variables cuantitativas entre ambos grupos
(pacientes con lesion renal aguda vs los que
no padecieron lesion renal) se utilizé la prue-
ba t de Student o U de Mann-Whitney, segtin
su distribucion. Se construyeron curvas ROC
(Receiver Operating Curve) para encontrar un
punto de corte de mejor discriminacién de los
pacientes que padecieron lesién renal aguda.
Para determinar las asociaciones potenciales
entre los factores de riesgo de lesion renal,
los pacientes se dividieron en dos grupos de
acuerdo con el punto de corte que se obtuvo
en cada curva ROC para los factores de riesgo
evaluado, posteriormente se realizé la prueba
exacta de Fisher y el riesgo relativo (RR). Se
consideré grado de significacion estadistica
con valores p < 0.05. Los datos se analizaron
con el paquete estadistico SPSS v.23.

RESULTADOS

La poblacién de estudio se constituy6 de 24
pacientes [19 hombres (79.2%) y 5 mujeres
(20.8%)] que cumplieron con los criterios de
inclusion, el intervalo de edad fue de 20 a 79
afos de edad. En el Cuadro 1 se muestran sus
caracteristicas clinico-demograficas. La lesion
renal aguda afect6 a 10 pacientes (41.6%) con
predominio en el género masculino.

No se encontraron diferencias estadisticamen-
te significativas de la media de la mioglobina
sérica al ingreso mediante la prueba de Fisher
(p=0.179), tampoco se encontré diferencia para
la CK total de ingreso (p = 0.285), pero si para la
creatinina de ingreso (p = 00), segln la prueba
U de Mann-Whitney.

Cuadro 1. Datos demogriéficos y clinicos de la poblacién

Con lesion renal | Sin lesion renal

Variables
demograficas aguda aguda
n=10) (n=14)
Edad (anos) 45.5 + 12.58 38.14 + 16
Sexo masculino 8 (80%) 10 (71.4%)
Alcoholismo 7 (70%) 7 (50%)
Politraumatismo 8 (80%) 9 (64.2%)
Creatincinasa total 3113 £ 19246.25 1930 + 2294

Mioglobina 271.20 +£ 136.30 367.60 + 156.38
il 1.4+0.5 0.79 + 0.23
ingreso

Creatinina a las

77 h 1.04 £ 0.5 0.77 £0.14
{\udosts metab6- 4 (40%) 2 (14.2%)
lica

Rabdomidlisis 2 (8.3%) 0
Lesion renal aguda

(AKIN)

1 9 (90%)

2 0

3 1 (10%)

Las variables cuantitativas se expresan como media + des-
viacién estandar.

De acuerdo con las curvas ROC (Figura 1) para
cada marcador, el punto de corte de mejor dis-
criminacién de lesién renal aguda en nuestra
poblacién fue creatincinasa total de ingreso de
2044 UI/L, mioglobina de 378 ng/mL, ambas
con sensibilidad y especificidad bajas, hemo-
globinuria de 0.6 mg/dL con buena especificidad
pero regular sensibilidad y creatinina de ingreso
en 1 mg/dL con buena sensibilidad y especifici-
dad. En el Cuadro 2 se observan los parametros
diagndsticos predictivos de lesién renal aguda
para cada marcador destacando los valores
de la creatinina al ingreso como mejor prueba
diagndstica relacionada con lesién renal aguda
con razén de verosimilitud negativa de 0.1 y
razén de verosimilitud positiva de 13, lo que se
interpreta como que es 13 veces mas verosimil
que un paciente con lesién renal aguda obtenga
una creatinina elevada desde el ingreso que un
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Figura 1. Curva ROC.

paciente sin lesion renal aguda tenga el mismo
resultado.

Al evaluar el drea bajo la curva (ABC) de los
factores de pronéstico (Cuadro 3), donde se
determind que no hay significacién estadistica
(p =0.266) para la creatincinasa de ingreso con

Cuadro 2. Caracteristicas operativas de las pruebas diagnésticas
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Cuadro 3. Area bajo la curva

Variable Area bajo | Valor | Intervalo de

lacurva | dep | confianza
95%
(1C95 %)

Creatincinasa total al 0.636  0.266 0.385-0.886

ingreso

Mioglobina al ingreso ~ 0.657  0.198 0.423-0.891

Hemoglobina en 0.861 0.003  0.715-1.0

orina al ingreso

Creatinina al ingreso 0.979 0.000  0.925-1.0

un ABC de 0.636; sin embargo, el intervalo de
confianza a 95% se encontré por debajo de
0.500, por lo que la prueba no es dtil para la
discriminacién, lo mismo sucede para la mioglo-
bina de ingreso con ABC de 0.657 (p = 0.198; IC
95% 0.423-0.891). Ademas, se encontré mayor
ABC con las concentraciones de hemoglobinu-
ria, estadisticamente significativa (p = 0.003); sin
embargo, las concentraciones de creatinina al
ingreso demostraron mejor discriminacion con
ABC de 0.979, con intervalos de confianza que
alcanzaron la unidad.

Ademas, se estimé el RR; se encontré para
creatincinasa al ingreso un RR 1.42 (IC95%
0.590-3.459; p = 0.680), mioglobina al ingreso
con RR 1.964 (1C95% 0.877-4.402; p = 0.092),
hemoglobinuria RR 2.321 (1C95% 1.072-5.028;
p = 0.009), para concentraciones de creatinina al
ingreso RR 10 (IC95% 1.558-64.198; p = 0.000);

Creatincinasa total Mioglobina Hemoglobinuria
60 60 60 90

Sensibilidad (%)

Especificidad (%) 57
VPP (%) 50
VPN (%) 66
RV+ (%) 1.4
RV- (%) 0.7

78
66
73
2.8

0.50

92 100
85 90
76 93
8.4 13
0.43 0.10

VPP: valor predictivo positivo; VPN: valor predictivo negativo; RV+: razén de verosimilitud positiva; RV-: razén de verosimi-

litud negativa.
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todas la pruebas estadisticas superaron la uni-
dad con asociacion con lesién renal aguda; sin
embargo, la creatinina al ingreso tuvo mayor
asociacion, fue 10 veces mayor que los que no
tuvieron la complicacion.

DISCUSION

Las concentraciones séricas de creatincinasa se han
considerado tradicionalmente el mejor predictor de
lesion renal aguda en la mayor parte de estudios
anteriores. En un estudio retrospectivo de 522
pacientes con rabdomidlisis en los que se registra-
ron la creatincinasa inicial y las concentraciones
de creatinina, efectuado por Baeza-Trinidad y su
grupo,® la concentracion inicial de creatincinasa
no tuvo capacidad predictiva sobre la mortalidad
o la disfuncién renal en contraste con los valores
iniciales de creatinina y cada estado de lesion renal
aguda aumento la mortalidad en comparacion con
los que no tuvieron esta disfuncién renal; lo que
coincide con los resultados de ese estudio en el
que tampoco se encontré que la concentracion
de creatincinasa total al ingreso fuera (til como
predictor de lesion renal aguda; se observé mejor
relacion de lesion renal aguda con las concentra-
ciones de creatinina al ingreso y la existencia de
hemoglobinuria.

La mioglobina sérica también se ha utilizado
como predictor de lesién renal aguda. Se encon-
tr6 que la mioglobina sérica > 15 mg/L estaba
estrechamente relacionada con la aparicién de
lesion renal aguda en una cohorte de 484 pa-
cientes.'® Sin embargo, los datos del uso de la
mioglobina como marcador temprano de la le-
sion renal aguda concomitante con rabdomidlisis
no son concluyentes de forma similar en nuestro
estudio, aunado a la menor disponibilidad de
la prueba en algunas unidades y un costo mds
elevado.

Talaie y su grupo'" diagnosticaron lesién renal
aguda en pacientes con elevacion de la concen-

C
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tracién de creatinina sérica de mds de 30% en
los primeros dias de ingreso. En otro estudio, Iraj
y colaboradores' establecieron el diagnéstico
basado en dos valores repetidos de creatinina
> 1.6 mg/dL. En este estudio se encontré sig-
nificacién estadistica como mejor predictor de
lesién renal con media de creatinina al ingreso
de 1.16 mg/dL, relaciondndose con concen-
traciones mas elevadas de creatinina desde el
ingreso en los pacientes que tuvieron lesion
renal aguda, encontramos sélo un paciente con
requerimientos de terapia de reemplazo renal.

Watanabe informé que es mas probable que so-
brevenga la lesién renal aguda en pacientes con
deshidratacion, acidosis metabdlica, dafno mus-
cular severo o insuficiencia organica multiple."
En este estudio se observé mayor propension
de lesion renal aguda en pacientes que tenian
consumo de alcohol previo al traumatismo y
acidosis metabdlica.

Una de las limitantes de este estudio fue el
tamafo muestral (n = 24) que pudo afectar su
significacion estadistica, ademas de hacer mas
prolongados los intervalos de confianza, por lo
que se necesitan mas estudios para poder extra-
polar en nuestra poblacion.'*°

CONCLUSIONES

Las concentraciones de creatincinasa total y
mioglobina no demostraron ser predictores ade-
cuados de lesion renal al no haber significacion
estadistica; sin embargo, se encontré que las
concentraciones de creatinina y la existencia de
hemoglobinuria al ingreso tienen mayor capaci-
dad predictiva de lesién renal aguda en pacientes
con traumatismo e hiperCKemia, por lo que es
importante tomar en cuenta estas concentracio-
nes, ademdas de la elevacién de creatincinasa
total como indicador de lesién muscular, pero no
para determinar el riesgo de lesion renal como
complicacién en estos pacientes.
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