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RESUMEN

Justificacion: La exactitud de la concentracion urinaria
de una sustancia predicha del indice de excrecion IndEx =
C,,/OCre depende criticamente de OCre: la concentracion
urinaria de creatinina. OCre puede aproximarse estocasti-
camente de la densidad urinaria (D). Objetivo: Evaluar la
utilidad clinica y diagnodstica de la concentracion urinaria
de una sustancia cuando OCre predicha de D se emplea
como denominador de IndEx. Material y métodos: Se
recuperaron los valores de D, OCre y de las concentra-
ciones C_  de la sustancia de interés (sust = proteinas
totales, albtimina, calcio, magnesio, uratos) determinadas
en muestras de orina de los nifios de uno u otro sexo, con
edades entre 1 y19 afios, atendidos en la Seccion de Orina
del Servicio de Laboratorio Clinico del Hospital Pediatrico
Universitario «Juan Manuel Marquez» (La Habana, Cuba),
entre 2009 y 2014. El término OCre =a + b*Dcomgida,
conD_ gida (D-1)*100 se emple6 como el denominador
de IndEx. Resultados: La exactitud analitica (medida de
la pendiente de la recta de comparacion de métodos) fue
mayor de 80% en el rango de las concentraciones de interés
de la sustancia. La frecuencia de valores anomalos fue simi-
lar a cualquiera de las estrategias empleadas en el calculo
de la excrecion urinaria de la sustancia. Conclusiones: El
uso de OCre predicha de la densidad urinaria puede ser
una estrategia efectiva para el calculo de la concentracion
urinaria de una sustancia en sustitucion de los estudios
hechos con colecciones de 24 horas.

INTRODUCCION

Se han propuesto alternativas para la
prediccién de la concentracion urinaria
de una sustancia especificada para de esta
manera superar las limitaciones e insuficien-
cias de las determinaciones que dependen
de colecciones de 24 horas de orina.? La
construccion de un indice de excrecién que
vincule las concentraciones de creatinina y la

ABSTRACT

Rationale: Accuracy of the urinary concentration of a
substance as predicted from index of excretion IndEx =
C,,/OCre critically relies upon OCre: creatinine urinary
concentration. OCre can be stocastically approximated
from urinary density (D). Objective: To assess clinical
and diagnostic usefulness of the urinary concentration
of a substance when OCre as predicted from D is used as
denominator of IndEx. Material and methods: Values of D,
OCre and concentrations C, ., of the substance of interest
(sust = total proteins, albumin, calcium, magnesium, uric
acid) obtained in urine samples collected from children
of either sex, with ages between 1-19 years, assisted at
the Urine Section, Clinical Laboratory Service, «Juan
Manuel Marquez» Pediatric Teaching Hospital (Havana
City, Cuba), between 2009-2014, were recovered. OCre
=a+ b*D g rocreqr With Dogpreceq = (D-1)*100 was used
as denominator of IndEx. Results: Analytical accuracy
(estimated from the slope of method-comparisons straight
line) was more than 80% within the range of concentrations
of interest of the substance. Frequency of abnormal values
was similar to any of the strategies used in calculating
urinary excretion of the substance. Conclusions: Use of
OCre as predicted from urine density can be an effective
strategy for calculating urinary concentration of a sub-
stance as an alternative instead of studies currently done
with 24 hours-collections.

sustancia de interés, tal y como se determinan
en una muestra de orina tomada en cualquier
momento del dfa, ha sido propuesta como
una solucién inmediata.- En un trabajo pre-
cedente se ha mostrado la utilidad diagnéstica
y analitica de las estrategias de célculo que
permiten convertir el indice de excrecién de
la sustancia en un estimado de la excrecién
esperada para una coleccion de 24 horas de
orina.®
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El uso de la creatinina urinaria como deno-
minador del indice de excrecion ha sido criti-
cado por las caracteristicas bioldgicas de esta
sustancia y el estado actual de la metodologia
analitica de ensayo.” En sustitucion de la crea-
tinina urinaria se ha avanzado la densidad de la
muestra de orina.®? Los autores han discutido
previamente la transformacion del construido
indice de densidad de la sustancia en un es-
timado razonable del indice de excrecién de
la misma, como paso previo a la obtencion de
la cantidad esperada en una coleccién de 24
horas de orina."®

Extendiendo el modelo previamente desa-
rrollado, la densidad urinaria podria convertirse
en un predictor de la creatinuria propia de
la muestra. Los autores han observado una
relacién estocdstica entre la creatinuria y la
densidad de la orina. Una vez estimada la
creatinuria, ésta podria incorporarse al indice
de excrecion de la sustancia, el cual a su vez,
podria emplearse para predecir la cantidad
esperada de la sustancia de interés en una
coleccién de 24 horas.

Presentacion del modelo de prediccion

La concentracion urinaria de un soluto puede
predecirse a partir del indice de excrecién
(IndEx) del mismo para una muestra de orina
tomada en cualquier momento del dia, segln:

ExMet, g.24 horas™ = IndEx, sk (1)

El indice IndEx refleja la relacion de la
concentracién de la sustancia (C_ ) de interés
en la muestra ensayada de orina respecto de
la concentracion urinaria de creatinina (OCre).
El término OCre se obtiene de inmediato por
ensayo directo de la muestra de orina mediante
la reaccién de Jaffé.

-1
index, 8- = 1S 8L
5 [OCre, g.L'"] (2)

Alternativamente, es posible estimar la
OCre a partir de la densidad de la muestra de
orina. Puede establecerse una relacion estocas-

221

tica entre OCre y la densidad p de la muestra
de orina que la contiene, como se muestra a
continuacion:

OCre, g.L'" =y = f(p; 0) 3)

La funcién y = f(p; 0), con 0: vector de
parametros del modelo vinculante deberia ser
universal para cualquier sexo y edad, a fin de
no complicar excesivamente la apariencia de
la funcion. Siendo la creatinina urinaria un su-
brogado del componente muscular esquelético
del peso corporal, cabe esperar que el término
OCre incluya las influencias de la talla y el peso
del sujeto. La superficie corporal del sujeto
es ese metametro que permite reunir en un
solo continente estas influencias. Llegado este
punto, debe hacerse notar la dependencia de
la superficie corporal del sujeto respecto de la
edad, como se muestra en la figura 7. En vir-
tud de ello, los autores recomiendan corregir
el término OCre segln la superficie corporal
del sujeto.

La relacion y = f(p; 0) adopta entonces la
forma que se muestra abajo. El vector 6 de
parametros puede estimarse mediante técnicas
de regresion lineal.

OCre, g.L'".m?2 =y = f(p; 0) 4

La figura 2 muestra la relacion observada
por los autores entre la densidad urinaria y los
valores obtenidos de la concentracién urinaria
de creatinina después de corregida para la su-
perficie corporal del nifo. Se ha propuesto que
el valor de la densidad urinaria sea reescalado
segln la expresion (5):

Densidad = (Densidad — 1)*100 (5)

corregida
Asi, para una densidad de 1.005, el valor
reescalado serfa de 0.5%.8
Sustituyendo en la ecuacion (4) por los
estimados minimo-cuadréticos del vector 0:

OCre, g.L'".m?2 =

[(Densidad *0.5709) - 0.0775] ©

corregida

Obtenido el valor de OCre predicho de
la densidad de la muestra segtin (6) y retirada
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la contribucion de la superficie corporal, se construye el
correspondiente indice de excrecién IndEx:

g [Csust’ g'l'_1]
I = — =
ndEx, = - [OCre, g.L'] )

predicha

El valor IndEx se emplea ahora en la prediccién de la
excrecion urinaria de la sustancia segun:

2.00
1.80 -
1.60 -
1.40 -
1.20 -
1.00 |
0.80 -
0.60 -
0.40 -
0.20 |
0.00

Superficie corporal, m?

0 2 4 6 8 1'0 1'2 1'4 1'6 1'8 20

Edad

—— Masculino —— Femenino

Referencias: [11], [12].

Figura 1. Dependencia de la superficie corporal respecto del sexo y la
edad del nifio. Los graficos fueron construidos con los datos tomados
de las Encuestas Nacionales de Crecimiento y Desarrollo.
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Tamafio de la serie: 1,834 sujetos.

Figura 2. Relacion entre la concentracion urinaria de creatinina (des-
pués de corregida para la superficie corporal del nifio) y la densidad
urinaria (reescalada segiin Newman et al., 2000). La recta de regre-
sion ajustada fue de la forma OCre, g.L"'.m?=-0.0775 + 0.5709*x (n
=1,834; 1> = 0.6257; error estandar de regresion = 0.2969).

ExMet, g.24 horas™ = |ndEx * K (8)

En la expresion (8), K expresa la excrecion esperada
de creatinina para 24 horas. En el caso de los nifos y
adolescentes, Schwartz et al. han provisto una expresion
para la obtencion del valor de K.'3'* Entonces:

ExMet, g.24 horas™ = IndEx * Q * Talla, )
cm *SC, m?2 * U

En la expresion (9), Q depende de la edad del nino:
Q = 0.45silaedad < 1 afo; Q = 0.5 para edades entre
1 — 18 anos. Mientras, U depende de las unidades de
expresion de ExMet. Asi, U = 0.00833 si ExMet se ex-
presa en g.24 horas™; y U = 8.33 si ExMet se expresa
en mg.24 horas™.

MATERIAL Y METODOS

Locacién del estudio: Servicio de Laboratorio Clinico,
Hospital Pediatrico Universitario «Juan Manuel Marquez»
(Marianao, La Habana, Cuba).

Diseio del estudio: Estudio retrospectivo, analitico.
De los registros del Servicio Hospitalario de Laboratorio
Clinico se recuperaron los articulos que contuvieran datos
sobre las caracteristicas demogréficas, antropométricas y
bioquimicas de los pacientes atendidos en la institucion
de pertenencia de los autores. Los datos fueron almace-
nados en un contenedor digital creado con Access 7.0
para Office de Microsoft (Redmond, Virginia, Estados
Unidos) y descrito previamente."

Métodos analiticos: Las sustancias estudiadas fueron
determinadas mediante los procedimientos analiticos
implementados en el Servicio de Laboratorio Clinico. La
concentracién urinaria de proteinas totales se determiné
con un ensayo colorimétrico con el rojo de pirogalol."®
Las cantidades de alblmina presentes en las muestras
de orina se midieron con un test semicuantitativo de
aglutinacion con particulas de latex.'” La concentracion
urinaria de calcio se estimé con un test colorimétrico con
el colorante Arsenazo I11.18 Las cantidades presentes de
magnesio en las muestras de orina se midieron con un
método colorimétrico basado en el azul de calmagita.'”
La presencia de uratos en las muestras ensayadas de
orina se determin6 con un método enzimdtico basado
en la reaccién de la uricasa.2? Finalmente, la creatinina
urinaria se determind a través de un modo cinético de
la reaccion de Jaffé.?

La densidad urinaria se midié indistintamente con
tiras reactivas o refractometria.
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Procesamiento de los datos: Los registros recuperados
fueron empleados en la estimacién de la excrecién urina-
ria del soluto, después de corregidos para el volumen de
colecciones de 24 horas de orina. La excrecion urinaria
del soluto en una coleccién de orina de 24 horas se estimé
de la expresion (10):

ExMet, g.24 horas' = C__, g.L'" * Volumen de orina,

sust’

L.24 horas™

(10)

Los registros fueron filtrados segtn la calidad de la
recoleccion de la orina de 24 horasy la <normalidad» del
valor excretado del soluto. La calidad de la recoleccién
de la orina de 24 horas se calificé segtin lo prescrito por
Ghazali et al.?223

Para cada sustancia se construyé el correspondiente
término IndEx colocando en el denominador indistin-
tamente el valor OCre obtenido por ensayo directo de
la muestra de orina, u OCre predicho de la densidad
urinaria segin la férmula (6). IndEx se transformé en la
excrecion urinaria del soluto predicha para 24 horas,
segln la férmula (9).

La «<normalidad» del valor excretado del soluto se ca-
lifico como sigue: proteinas totales: < 0.15 g.24 horas™;
albdmina: < 30 mg.24 horas™; calcio: < 4 mg.kg'.24
horas™; magnesio: < 122 mg.24 horas™; y uratos: < 450
mg.24 horas™; respectivamente.

Andlisis estadistico-matemético de los resultados: La
existencia de diferencias entre los valores observados y
predichos de la excrecion urinaria de los sustancias estu-
diadas se estableci6 mediante el test «» de Student para
muestras apareadas.?* La comparabilidad de los resultados
de la excrecién urinaria del soluto estimada a través de

223

una u otra estrategia se evalué con técnicas de regresion
lineal basadas en los minimos cuadraticos.?* Segtn fuera la
instancia de andlisis, se estimaron el coeficiente de deter-
minacion r?, el error tipico de la regresion y la pendiente y
el intercepto de la recta de comparacién de métodos. La
concordancia entre las frecuencias de valores anémalos de
la excrecién urinaria de la sustancia mediante uno u otro
método se examiné con el test de McNemar.?* En todo
momento se empled un nivel menor de 5% para denotar
como significativo el hallazgo estadistico.?*

RESULTADOS

El cuadro I muestra las caracteristicas demogréficas, antro-
pométricas y bioquimicas de la serie de estudio. Predo-
minaron los varones sobre las mujeres. La edad promedio
oscilé entre 10.3'y 11.9 anos. El sujeto se presentd con una
talla promedio de entre 142.7 y 147.6 centimetros y un
peso promedio de entre 37.4 y 45.1 kilogramos. Las co-
lecciones de 24 horas oscilaron entre 0.887 y 1.089 litros.

El cuadro Il muestra los resultados del ensayo de
las muestras de orina, junto con los valores observados
de la excrecién urinaria de las sustancias estudiadas y
los predichos a partir de IndEx. Debe sefalarse que la
frecuencia de colecciones adecuadas de 24 horas de
orina fue < 50%, con la sola excepcion de la determi-
nacién de magnesio. En todos los casos analizados, la
excrecion urinaria de la sustancia predicha de IndEx
fue significativamente superior a la determinada en las
colecciones de 24 horas de orina. Estas diferencias des-
aparecieron cuando el analisis estadistico se restringio
a aquellas colecciones adecuadas de 24 horas de orina
(datos no mostrados).

Cuadro I. Datos demograficos, antropométricos y bioquimicos de los pacientes incluidos en la serie de estudio,

distribuidos segiin la sustancia estudiada.

Sexo Edad Talla Peso Volumen de orina Copst
Sustancia M/F Afios Centimetros Kilogramos L.24 horas! Unidades de masa, mg.L"!
Proteinas totales 73/100 11.9+4.1 147.6 £20.0 44.1+16.1 1.089 £ 0.625 417.270 £ 1,078.000
Albumina 50/53 11.4+45 144.5+24.5 45.1+18.5 1.078 £ 0.786 40.699 + 31.606
Calcio 65/65 104 +3.7 142.9+19.3 385+14.7 0.934+0.516 137.753 £ 98.495
Magnesio 30/30 10.3+35 142.7+£18.2 3744142 0.887 £0.445 75.735 £25.328
Uratos 60/60 10.3+3.7 142.7+19.1 383+ 14.1 0.917+0.514 394.188 £ 199.141

Fuente: Registros del Servicio de Laboratorio Clinico. Hospital Universitario Pediatrico «Juan Manuel Marquezy». La Habana.

Fecha de cierre de los registros: 14 de abril de 2014.
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Cuadro II. Resultados del ensayo de las muestras de orina, junto con los valores observados

y predichos de la excrecion urinaria de los sustancias estudiados.

Excrecion urinaria, IndEx ExMet
observada * [ndice de excrecion, observada  Excrecion urinaria, estimada £
Nuamero Adecuacion Unidades de masa de sustancia/
Sustancia de casos  de las orinas Y mg.24 horas™! unidades de masa de creatinina mg.24 horas™!
Proteinuria 173 439 527.000 £ 1,600.000 860.000 £ 2,112.000 695.000 £ 1,862.000
de 24 horas t=+4.0308
Albuminuria 103 40.7 40.442 + 49.650 92.109 + 104.642 67.257 + 83.907
de 24 horas t=+5.1268
Calciuria 130 485 113.293 +90.750 0.191+0.124 135.533 £93.149
de 24 horas t=+3.765%
Magnesuria 60 53.3 63.458 +35.476 0.097 £ 0.035 69.817 +32.175
de 24 horas t=+1.362
Uricosuria 120 49.2 329.980 £221.045 0.550 £ 0.236 396.170 £ 183.605
de 24 horas t=+3.655%

9 Adecuacion expresada como el porcentaje de las orinas recogidas adecuadamente respecto del total de casos recuperados. ¥ Concentracién determinada
después del ensayo de la coleccion de 24 horas. £ Concentracion predicha del indice de excrecion de la sustancia en una muestra (inica de orina, de acuerdo
con las formulas presentadas previamente. ¥ Valor del estadigrafo t de Student para la comparacion de medias apareadas significativo para p < 0.05.
Fuente: Registros del Servicio de Laboratorio Clinico. Hospital Universitario Pediatrico «Juan Manuel Méarquez». La Habana.

Fecha de cierre de los registros: 14 de abril de 2014.

La figura 3 muestra el comportamiento de la relacion
proteinas-creatinina predicha de la densidad urinaria,
segln las formulas anteriormente expuestas. La recta
ajustada de comparacién de métodos fue de la forma
y = 0.0036 + 1.067*x (n = 1,834; r> = 0.819; error
estandar de la regresién s = 1.06).

El cuadro Il muestra los resultados del ensayo de la
densidad de las muestras de orina y la determinacion de
creatinina urinaria, junto con los valores estimados de
OCre e IndEx para cada una de las sustancias estudiadas
y los de excrecion urinaria predichos de IndEx. Los valo-
res de la densidad de las muestras de orina convergieron
alrededor de 1.011 UA.

Los valores de OCre fueron significativamente ma-
yores que los obtenidos experimentalmente, excepcion
hecha de la determinacion de uratos. Pese a ello, los
valores de IndEx fueron similares a los construidos con
OCre como denominador, con excepcién de las deter-
minaciones de proteinas totales y albdmina.

La excrecién urinaria de la sustancia predicha
de IndEx fue significativamente mayor que la ob-
servada con las colecciones de 24 horas de orina,
con excepcion de las determinaciones de proteinas
totales y magnesuria. Estas diferencias desaparecieron

OCre, g.L'!, esperada
o = NN W A~ 0o oe

40.00

30.00 .

20.00 1

RPC, g/g, esperada

10.00

0.00

20.00 3000 40.00

RPC, g/g, observada

0.00 10,00

Tamafio de la serie: 1,834 sujetos.

Figura 3. Comportamiento de la relacion proteinas-creatinina pre-
dicha de la densidad urinaria. Recuadro: comparacion de los valores
observados de creatinuria y los esperados de la densidad urinaria. La
relacion RPC se expresa en gramos versus gramos.

Rev Latinoam Patol Clin Med Lab 2015; 62 (4): 220-229

www.medigraphic.com/patologiaclinica



Salabarria GJR et al. Creatinuria predicha de la densidad urinaria como el denominador del indice de excrecién de una sustancia

225

Cuadro III. Resultados del ensayo de la densidad de las muestras de orina, junto con los valores observados y predichos

de la creatinuria, los valores del indice de excrecion (IndEx) de la sustancia estimados empleando la creatinuria predicha
como denominador del indice y los valores estimados de excrecion urinaria de la sustancia.

IndEx ExMet
Superficie OCre, Densidad OCre, Indice de excrecion Excrecion
corporal observada urinaria esperada estimado urinaria, estimada
Unidades de masa
Numero de sustancia/creatinuria

Sustancia de casos m? gLt UA gLt estimada mg.24 horas™!
Proteinuria 173 133032 0.69+£043  1.011+0.005 0.78+0.438 690.00 + 1,660.00 § 560.00 + 1,510.00
de 24 horas t=+4.998 t=-2.897
Albuminuria, 103 133£039 0.67+£043  1.011+0.005 0.81+0458 75.03£90.78 § 52.06 +56.02 §
de 24 horas t=+5.983 t=-3.126 t=+3.151
Calciuria 130 122+£031 0.76+038  1.013£0.005 0.81+0458 0.20+0.14 13536+ 93.77 ¢
de 24 horas t=+2.412 t=+3.077
Magnesuria 60 121+030 0.87+043 1.0148+0.006 0.94+0.51°% 0.10 £ 0.05 67.50+£32.83
de 24 horas t=+2.042
Uricosuria 120 1.23+0.30 0.77+£039  1.010+0.006  0.84 +0.57 0.53+0.38 370.91 +224.25 8
de 24 horas t=+3.181 t=+2230

§ Valor del test «t» de Student para la comparacion de medidas apareadas significativo para p < 0.05.
Fuente: Registros del Servicio de Laboratorio Clinico. Hospital Universitario Peditrico «Juan Manuel Marquez». La Habana.

Fecha de cierre de los registros: 14 de abril de 2014.

cuando el andlisis estadistico se restringi6 a aquellas
colecciones adecuadas de 24 horas de orina (datos
no mostrados).

La figura 4 muestra el comportamiento de la proteinu-
ria de 24 horas predicha del uso de IndEx. Se comprob6 la
linealidad de la equivalencia entre los valores observados
y predichos de proteinuria de 24 horas en el rango de
interés biomédico.

El cuadro IV muestra los resultados del estudio de
comparacién de los métodos empleados en la aproxi-
macién de la excrecién urinaria de una sustancia. La
inclusion de IndEx en la férmula de prediccién de la
excrecion urinaria trajo consigo un menor coeficiente
de determinacién y un mayor error tipico de regresion,
indicando con ello una mayor variabilidad analitica.
Asimismo, el uso de IndEx produjo valores mayores del
intercepto de la recta de comparacién de métodos y una
menor pendiente del modelo lineal. La exactitud analiti-
ca estimada de la pendiente de la recta de comparacién
de métodos fue de entre 79.1% (para la magnesuria de
24 horas) y 93.2% (calciuria de 24 horas).

El cuadro V muestra la frecuencia de valores anémalos
devueltos por uno u otro método de determinacion de la
excrecion urinaria de la sustancia. Es de [lamar la atencién

que, sin importar el método, la frecuencia de valores
anémalos fuera similar en cada una de las sustancias
ensayadas después del uso de IndEx.

Finalmente, la figura 5 muestra el resultado de la albu-
minuria de 24 horas determinado mediante las estrategias
de calculo desarrolladas en este trabajo y otros anteriores.
Se comprueba que, sin importar la estrategia adoptada,
los valores estimados de albuminuria de 24 horas con-
vergen con los obtenidos del ensayo de colecciones de
24 horas de orina.

DISCUSION

Este trabajo extiende, amplia y culmina otros anteriores
dedicados a explorar la utilidad diagnéstica y clinica de
estrategias alternativas de estimacién de la excrecion uri-
naria de una sustancia a partir del indice de excrecién de
la misma.®19 En esta ocasién se ha presentado la utilidad
de la creatinina urinaria predicha a partir de la densidad
de la orina cuando se emplea como el denominador en
la construccion del IndEx. Se demostré que los valores
observados y predichos de la excrecién urinaria de la
sustancia fueron equivalentes en el rango analitico de
interés; la exactitud analitica promedio fue mayor de 80%
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7,00 y que la frecuencia de valores andmalos de excrecién
5,00 urinaria de la sustancia fue similar independientemente
3,00 de la estrategia de calculo empleada.

1,00 **

Llegado este punto, se hace necesario discutir varias

[Valor_esperado - Valor_observado]

+1,00 2 4.8 8 10 cuestiones relativas a la evaluacién de métodos analiticos
-3,00 * . alternativos a los existentes en uso. La comparabilidad de
5,00 los métodos (en la que uno es el de aplicacién corriente
; 7,00 el otro se tiene como alternativo y que se pretende
3 16.00 [Valor_observado + Valor_esperado ‘0.5 Y . , . Y4 . P e
€ 14.00] . sustituya a aquél) se examina en tres dominios: analitico,
g 12,001 estadistico y diagnéstico; respectivamente.?’ Se esperaria
s 10.00- por supuesto que los métodos objetos de comparacion
o ' - . .
S 800 devolvieran resultados semejantes (por no decir idénti-
S 6.00d Cos); pero este presupuesto raramente se alcanza debido
€ 400 al error intrinseco de los métodos per se, lo que hace que
S 200. - las observaciones obtenidas no sean del todo equivalentes
2 000 ‘ . . 1 , como uno desearia.2°
g 8 § S 8§ 8 8 § S En este mismo dominio cabria discutir la conve-
N N . . 4 . . . .
o - - - niencia del método «de referencia» para el ejercicio de
Proteinuria 24 horas, observada

comparacion. No debe pasarse por alto la extraordinaria

Tamafio de la serie: 76 casos. variabilidad analitica de las determinaciones hechas en

Figura 4. Comportamiento de la proteinuria de 24 horas predicha
del uso de IndEX . Los casos presentados se corresponden con aque-
llos calculados con colecciones adecuadas de 24 horas de orina. Re-
cuadro: grafico Bland-Altman para las diferencias entre los valores
observados y esperados de proteinuria de 24 horas. Las valores de
proteinuria de 24 horas se expresan en g.24 horas™.

colecciones de 24 horas de orina, lo que afectarfa sensi-
blemente la jerarquia analitica del calculo de la excrecion
urinaria de una sustancia cuando se recurre a este método
«independiente» o «de referencia.!

Sobre el dominio analitico de la comparacién de
métodos se superpondria el estadistico. La demostracion

Cuadro IV. Resultados del estudio de comparacion entre los métodos empleados en la determinacion

de la excrecion urinaria de la sustancia estudiada. Para este analisis estadistico, solo se utilizaron los resultados obtenidos
con las colecciones adecuadas de 24 horas de orina.

Nimero Coeficiente de Error tipico de
Sustancia de casos determinacion, r> la regresion, s Intercepto Pendiente
Proteinuria de 24 IndEx 76 0.9787 0.2745 -0.028 1.1266 1
horas Creatinuria 76 0.8703 0.5493 +0.013 0.8601 1
Albuminuria de IndEx 42 0.9004 10.2715 -3.537 1.1260 1
24 horas Creatinuria 42 0.7915 12.5432 +0.973 0.8908 1
Calciuria de 24 IndEx 63 0.9082 28.2783 +9.995 0.98171
horas Creatinuria 63 0.8360 37.3847 +11.376 0.9316 1
Magnesuria de IndEx 32 0.8445 8.5335 +21.537°§ 0.7060
24 horas Creatinuria 32 0.6509 163123 +16.7431 % 0.7907 ¥
Uricosuria de 24 IndEx 59 0.8501 71.9943 +75.7034 8 0.8600 1
horas Creatinuria 59 0.7110 103.0173 +78.2526 ¢ 0.81041

§ Valor estimado del intercepto significativamente diferente de cero (p < 0.05). Valor estimado de la pendiente significativamente
diferente de uno (p < 0.05).

Fuente: Registros del Servicio de Laboratorio Clinico. Hospital Universitario Pediatrico «Juan Manuel Marquez». La Habana.
Fecha de cierre de los registros: 14 de abril de 2014.

I'La calidad de la coleccién de 24 horas de orina podria evaluarse por contrastacion de los valores observados de creatinuria de 24 horas contra los esperados segn la
edad, la talla o el peso del sujeto, pero debe alertarse que estas salvaguardas han sido derivadas de poblaciones anglosajonas y su validez local no ha sido verificada.
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Cuadro V. Frecuencia de valores anomalos (entendidos como aquellos mayores del punto de corte para el establecimiento

de la «normalidad» bioldgica) devueltos por uno u otro método de determinacion de la excrecion urinaria de la sustancia.
Se muestran los resultados observados con colecciones adecuadas de 24 horas de orina.

Frecuencia de valores andmalos

Nuimero Excrecion urinaria observada enuna  Excrecion urinaria  Excrecion urinaria predicha de la
Sustancia de casos coleccion de 24 horas de orina predicha de IndEx Creatinuria a partir de IndEx
Proteinuria de 24 horas 76 28 [36.8] 27135.5]1 27[35.5]1
Albuminuria de 24 horas 42 21 [50.0] 20 [47.6] 1 1945.2] 1
Calciuria de 24 horas 63 24 [38.1] 29 [46.0]1 27 [42.9]1
Magnesuria de 24 horas 32 2[6.3] 0[0.0] 13.1]1
Uricosuria de 24 horas 59 14[23.7] 1728.8] 1 11[18.6] 1

9> 0.05 para el test de McNemar de la concordancia entre los valores observados y predichos de la excrecion urinaria de la sustancia.  No evaluado por

ocurrencia de casillas vacias.

Fuente: Registros del Servicio de Laboratorio Clinico. Hospital Universitario Peditrico «Juan Manuel Marquez». La Habana.

Fecha de cierre de los registros: 14 de abril del 2014.

Observada

Predicha de la
creatinuria

Predicha
del IndEx

/ \
Predicha del IndCsustD, Predicha del IndC, D,
ajustada no ajustada
s GA1S0 1 e (GAS0 2

Figura 5. Comparabilidad de los resultados de la albuminuria de 24
horas obtenidos mediante diferentes estrategias de célculo. Caso 1:
preadolescente del sexo masculino y 12 afios de edad, con una talla
de 161 centimetros y 46.5 kilogramos de peso. Caso 2: preadoles-
cente del sexo femenino y 12 afios de edad, con una talla de 156
centimetros y 50 kilogramos de peso.

de la equivalencia de un método con otro (como para
aconsejar la sustitucion del segundo por el primero) des-
cansa en técnicas estadisticas que se concibieron para
otros fines.?” Podrian hacerse hipétesis en torno a si los

métodos fueran equivalentes entre si, los valores prome-
dio obtenidos con cada uno de ellos serian iguales, mas
alla del error inter-método. Pero basta que un nimero
critico de diferencias inter-método ocurran en la misma
direccion (sin importar el tamafo de las mismas) para que
un test t de Student para muestras apareadas devuelva
un valor significativo del estadigrafo.

Las técnicas de regresion lineal basadas en los minimos
cuadraticos ordinarios han sido usadas una y otra vez
para evaluar la equivalencia de dos métodos en el rango
analitico de interés.?® Pero debe recordarse que los mi-
nimos cuadraticos ordinarios tal vez no sean tan eficaces
como para devolver estimados no sesgados de los para-
metros del modelo lineal ajustado y que son precisamente
los que sefialan la presencia (o no) de errores sistematicos
incorporados a los resultados en comparacién.??30

Tampoco debe olvidarse que el rango de observa-
ciones incorpora el intervalo de valores esperados de la
sustancia en cuestion bajo la «normalidad» biolégica y
que suele ser una pequena parte de tal rango. En defini-
tiva, si el resultado obtenido con el método alternativo
es «patologico» (Iéase también «anormaly), poco importa
que difiera mucho o poco del observado con el método
de uso cotidiano.

Asimismo, debe mencionarse que la cuantia del error
permisible (analiticamente hablando) no tiene por qué
coincidir con el que se aceptaria con fines diagndsticos. Se
ha reportado que el médico practicante puede aceptar un
error hasta de 20% sin que objete la calidad del resultado
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puesto a su disposicion.?! En este punto, se ha visto que la
exactitud analitica de las estrategias alternativas de estudio
de la excrecién urinaria de una sustancia supera el valor
prefijado de 80% como aceptable diagnésticamente.3?

Para concluir y dado que, en definitiva, el médico
practicante dicotomiza conscientemente el resultado
analitico como «normal» versus «anormal» (o lo que es
igual, «esperado» versus «patoldgico»), entonces para el
ejercicio de comparaciéon de métodos la connotacién
diagnéstica del resultado tendrfa mayor relevancia que
la forma numérica que adopte. Asi, la comprobacion de
que la frecuencia de valores patoldgicos de la sustancia
excretada es la misma, independientemente de la estrate-
gia de cdlculo adoptada, es la mejor evidencia disponible
de la utilidad de las estrategias alternativas discutidas en
este trabajo y los precedentes.

CONCLUSIONES

Se ha demostrado la utilidad clinica y diagnéstica de la
prediccion de la excrecién urinaria de una sustancia a
partir de la creatinuria estimada de la densidad de la ori-
na. Se obtuvo una exactitud analitica > 80% en el rango
analitico de interés de la sustancia ensayada. La frecuen-
cia de valores an6malos observada con esta estrategia
alternativa de célculo no fue diferente de la propia de
las colecciones de 24 horas de orina. Grupos basicos de
trabajo y médicos practicantes deberan evaluar, a través
de estudios ulteriores, la aceptacion de estas estrategias
alternativas.

ADDENDUM

Una calculadora que proporciona las estimaciones des-
critas en este trabajo estd disponible on-line en: http://
nefrocalc.sarhugo.com. También se ofrece al lector inte-
resado una aplicacién para dispositivos méviles: http://
nefrotoolbox.sarhugo.com/.
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