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RESUMEN

TEMA: “Determinacion de la Cistatina ¢ como indicador temprano de insuficiencia
renal en pacientes diabéticos que acuden al laboratorio del hospital “Carlos Andrade

Marin”, durante el periodo de julio a diciembre de 2013.

PROPOSITO: Se realiza esta investigacion con el fin de determinar la aportacion de
Cistatina C como indicador temprano de insuficiencia renal de la poblacion en
estudio para de esta manera tratar de contribuir a la reduccion de la prevalencia de IR
(insuficiencia renal) en nuestro medio teniendo en cuenta que dicha patologia
constituye un problema considerable por su frecuente gravedad y coste econémico en
nuestra poblacién. Los datos obtenidos en esta investigacion serviran como un aporte
tanto para los médicos, personal de salud en general asi como también para los
pacientes diabéticos y aquellos que no adolecen de esta patologia para que puedan

prevenirla a tiempo.

METODOLOGIA: Para esta investigacion se realizd un estudio de tipo

observacional, descriptivo de corte transversal.

RESULTADOS: Esta investigacion se llevd a cabo en el laboratorio del Hospital
Carlos Andrade Marin teniendo como resultados que la mayor parte de individuos
objeto de la presente investigacion corresponden al sexo masculino. El 58.33% de los
pacientes encuestados manifiestan que fueron diagnosticados con diabetes (5a7afos)
atras. El 97% responde que no conoce para que sirve y se realiza la prueba de
Cistatina C en sangre. Entre el 77 - 43 % de los pacientes diabéticos se encuentran
dentro de los rangos altos tanto para Cistatina C como para creatinina sérica
respectivamente, en la primera toma de muestra, mientras que entre el 73 - 47 % de
los pacientes se encuentran dentro de los rangos altos, en la segunda toma de
muestra, por ende la hipdtesis se comprobé mediante el andlisis de los resultados

obtenidos.

CONCLUSIONES: En el presente estudio la mayor parte de individuos objeto

de la presente investigacion corresponden al sexo masculino, acuden siempre al

Vi



médico para llevar el control de su enfermedad y manifiestan que si conocen los
riesgos de su enfermedad, pues han sido advertidos por parte de sus respectivos
médicos. Los pacientes diabéticos objeto de la investigacion presentaron niveles
altos de Cistatina C en la primera y segunda toma de muestra. La Cistatina C es mas
sensible que la Creatinina para detectar fallo renal en pacientes diabéticos.

RECOMENDACIONES: La implementacion de la prueba de Cistatina C en
pacientes diabéticos podria prevenir dafios renales en fase temprana. Una vez
implementada esta prueba y detectado el dafio, se debe educar al paciente para que
concientice la magnitud de la enfermedad. A pesar que el precio de Cistatina C es
alto sigue siendo un marcador importante para la prevencion de IR (insuficiencia
renal) en pacientes diabéticos. El practicarse periédicamente analisis médicos cada
seis 0 cada tres meses ayudaria a determinar la presencia de algunas patologias que

pueden ser tratadas a tiempo.

viii



UNIVERSIDAD NACIONAL DE CHIMBORAZO

FACULTAD DE CIENCIAS DE LA SALUD
CENTRO DE IDIOMAS

ABSTRACT

TOPIC: "DETERMINATION AS INDICATOR CYSTATIN C EARLY RENAL
FAILURE IN DIABETIC PATIENTS ATTENDING ANDRADE CARLOS MARIN
HOSPITAL LABORATORY DURING JULY TO DECEMBER 2013".

PURPOSE: This investigation was performed in order to determine the contribution of
Cystatin C as early renal failure population studied in this way try to help reduce the
prevalence of IR (renal failure) in our indicator taking note that this disease is a major
problem for its frequent severity and cost in our population. Data from this research will
serve as a contribution to both doctors, general health as well as for diabetic patients and
those who suffer from this disease so they can prevent it in time.

METHODS: For this study an observational, cross-sectional descriptive was performed.
RESULTS: This research was conducted in the laboratory of Carlos Andrade Marin
Hospital having as results that most of individuals covered by this investigation are male.
The 58.33% of respondents state that patients were diagnosed with diabetes 5 to 7 years
ago. 97% responded that they do not know that it serves and test blood Cystatin C is
performed. Between 77-43% of diabetic patients are within the top ranks for both cystatin
C to serum creatinine respectively, in the first sampling, while between 73-47% of patients
are within the higher ranks, the second sampling hence the hypothesis was tested by
analyzing the results obtained.

CONCLUSIONS: In this study the majority of individuals covered by this investigation
are males, always go to the doctor to take control of their disease and state that if they know
the risks of disease, as they have been warned by their doctors. Diabetic patients under

investigation showed high levels of cystatin C in the first and second sampling.

Cystatin C is more sensitive than creatinine to detect renal failure in diabetic patients.
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RECOMENDATIONS: The implementation of the test cystatin C in diabetic patients
could prevent kidney damage in early stage. Once implemented this test and detected the
damage, the patient should be educated to realize the magnitude of the disease. Although
the price is high cystatin C remains an important prevention of IR (renal failure) in diabetic
patients bookmark. The doctors performed periodically every six or quarterly analysis

would help determine the presence of certain diseases that can be treated in time.
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INTRODUCCION

La valoracién de la funcién renal en pacientes con diabetes es clave para la
identificacion temprana y el manejo adecuado de la nefropatia diabética, pero
durante las etapas iniciales su progresion es silenciosa y su deteccién con las pruebas
de rutina es dificil, desde hace mucho tiempo la determinacion de valores elevados
de urea y creatinina en suero de pacientes diabéticos, ha sido y es el estigma

principal que evidencia una disfuncién renal.

El hallar valores elevados en suero de un paciente diabético, es de gran ayuda
al médico para encaminarlo hacia el diagnostico ya que la presencia de urea o de
creatinina elevada en suero ocurre solamente cuando el rifion ha perdido mas de 50%

de su capacidad funcional.

Por otra parte el dilema ahora es determinar una prueba que nos permita
valorar la funcion renal sin que se haya perdido un 50% de dicha funcionalidad,
tratando de promover de esta manera cierto nivel de prevencion y alerta que podrian
influir en una mejoria del estilo de vida del paciente, teniendo en cuenta que, aun
cuando el dafio renal no se puede revertir, su deterioro puede disminuirse con la

intervencion temprana en el control.

El empleo de la cistatina C como marcador de funcion renal es la aplicacion
clinica mas estudiada, aunque recientemente su utilidad como posible factor de

riesgo cardiovascular ha despertado también gran interés.

En el mundo hay mas de 347 millones de personas con diabetes. Se prevee que la

diabetes se convierta en el afio 2030 en la séptima causa mundial de muerte (DATOS
0.M.$.2013).

La Diabetes es una enfermedad enddcrina que causa niveles altos de glucosa
(aztcar) en la sangre. Y que ha adquirido importancia por su morbilidad y
mortalidad, al igual que por los efectos incapacitantes que afectan la calidad de vida

de quienes la padecen.



La combinacion de la falta de concienciacion sobre la diabetes con el acceso
insuficiente a los servicios de salud y a los medicamentos esenciales puede producir

complicaciones como la ceguera, la amputacion y la insuficiencia renal.

Mientras que, la IR (insuficiencia renal) es una enfermedad degenerativa que
se produce cuando los rifiones no son capaces de filtrar las toxinas y otras sustancias
de desecho de la sangre adecuadamente. Lo que se manifiesta en una presencia

elevada de urea y creatinina en suero.

Pese a que los tratamientos y precauciones requeridas para evitar el desarrollo
temprano de IR. son sencillos y econdmicos, la falta de control en los cuidados y
dietas que el diabético debe considerar, permite que esta enfermedad cronica afecte
su salud a un estado deplorable y sus elevados costos para tratamientos y cuidados
intensivos son preocupantes, asi mismo lo son el gran nimero de pacientes incluidos

en los programas de diélisis y trasplante renal.

Conviene establecer la importancia de la educacion sobre esta patologia, para
lo cual se debe adoptar una actitud responsable teniendo en cuenta que el que no
recibe cuidados adecuados y no sigue un tratamiento puede reducir su calidad de
vida. Existen formas de prevenir no solo la enfermedad sino también las causas,
llevando un control permanente a traves de exdmenes de laboratorio oportunos los

cuales nos garantizara una vida saludable.

En la investigacion existen diferentes capitulos que ayudan a conocer el

desglose del trabajo realizado y tenemos:

Marco Referencial donde se plantea el problema de la investigacion que es la
insuficiencia renal en pacientes diabéticos que acuden al laboratorio del Hospital

Carlos Andrade Marin, también se exponen los objetivos y la justificacion del tema.

En el Marco Tedrico se halla los antecedentes de la investigacion y un
resumen de toda la informacion recabada en libros, revistas, internet y otros;
referentes al tema a investigarse y dando con esto la informacion para realizar el

trabajo, también analizamos las hipdtesis y la operacionalizacion de las variables.



En el Marco Metodoldgico se encuentra los métodos y técnicas realizadas
para la investigacion, la poblacion, muestra teniendo en cuenta los criterios de
inclusion /exclusion 'y las técnicas tanto para la recoleccion de datos como para el

analisis e interpretacion de resultados.

Mediante las tablas y los graficos estadisticos de los datos recabados en la
investigacion y los objetivos planteados, llevaron a realizar las conclusiones y a dar

recomendaciones sobre la investigacion realizada.



CAPITULO |

1. PROBLEMATIZACION.

1.1 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.
En el afio 2011, se registraron en nuestro pais 4.455 muertes a causa de
Diabetes Mellitus, convirtiéndose en la principal causa de mortalidad general con un

porcentaje de 7,15% y una tasa de Morbilidad de 29,18 (INEC 2011).

La diabetes es la causa mas comudn de insuficiencia renal o fallo renal se
produce cuando los rifiones no son capaces de filtrar las toxinas y otras sustancias de
desecho de la sangre adecuadamente. Fisiologicamente, la insuficiencia renal se

describe como una disminucion en el indice de filtrado glomerular.

La Insuficiencia Renal Crénica (IRC) representa, al igual que otras
enfermedades cronicas, un importante problema de salud publica, tanto por su
elevada incidencia y prevalencia, como por su importante morbi-mortalidad y coste

socioeconémico.

Sin duda alguna la identificacion temprana de fallo renal en pacientes con
diabetes permitiria retrasar la progresion de la enfermedad renal y modificar los
factores de riesgo asociados. En esta labor de deteccion el papel clave lo juegan los
equipos de atencion primaria. Dado que, en sus estadios iniciales, la enfermedad
renal es habitualmente asintomatica, su identificacion suele tener lugar de forma

accidental o en andlisis solicitados en pacientes de riesgo, (hipertensos y diabéticos).

Creemos que la deteccidn precoz de la insuficiencia renal en sus grados mas
leves permitiria el inicio de las medidas de preservacion de la funcion renal y la
rapida referencia al nefrélogo. Con esto se conseguiria disminuir el deterioro de la
funcién renal y por ende retrasar la aparicion de insuficiencia renal o la utilizacién

de tratamiento renal mas severos.



Los métodos mas utilizados en la actualidad para medir la funcion renal, son
marcadores enddgenos como la concentracion sérica de creatinina y el aclaramiento
de creatinina, sin embargo la recoleccion de orina de 24 horas para calcular el
aclaramiento de creatinina es el método mas utilizado universalmente en la préactica
clinica para medir la funcion renal, pero esta sujeta a problemas en relacion con su

correcta recoleccion fuera del ambiente hospitalario.

Si bien es cierto ,una de las causas principales que dificultan la deteccion
precoz de la enfermedad renal progresiva es que cursa frecuentemente de manera
asintomatica, y especialmente que la estimacion del filtrado glomerular se realiza
habitualmente mediante la medicion del nivel de creatinina sérica, que no refleja
adecuadamente la funcion renal pues no se eleva hasta que la filtracion glomerular
desciende por debajo del 50% del valor normal, ademas de que también varia con la

edad, el peso, el sexo y el ejercicio fisico.

La identificacion temprana del deterioro de la funcién renal es crucial en los
pacientes diabéticos. Clinicamente la cistatina C sérica podria ser el indicador méas

sensible de tasa de filtrado glomerular.

1.2. FORMULACION DEL PROBLEMA.

¢Es importante determinar la Cistatina C sérica, como indicador temprano de
insuficiencia renal, en pacientes diabéticos que acuden al laboratorio del Hospital

Carlos Andrade Marin, en el periodo de julio - diciembre del 2013?
1.3. OBJETIVOS:

1.3.1. GENERAL.

e Analizar los valores de Cistatina C sérico, en pacientes diabéticos, que asisten
al laboratorio del Hospital Carlos Andrade Marin como medida de especificidad

en la identificacién temprana de fallo renal.



1.3.2. ESPECIFICOS:

e Determinar valores de cistatina C, en pacientes diabéticos que acuden al
laboratorio del Hospital Carlos Andrade Marin.

e Conocer la utilidad clinica de la cistatina C como marcador de la funcién
renal en pacientes diabéticos.

e Comparar los valores de cistatina C en suero de pacientes diabéticos como

marcador de la funcién renal en relacion a la creatinina.

1.4. JUSTIFICACION.

En el Ecuador mas del 6% del total de la poblacion, alrededor de 840.000
personas padece de diabetes y se estima que miles de personas sufren un estado de

pre diabetes sin saberlo.(INEC 2011).

En el mundo hay més de 220 millones de personas con diabetes, solo en el
2005 se estim6 que fallecieron 1,1 millones de pacientes (el 50% corresponde a
individuos de menos de 70 afios, 55% de este grupo es femenino).

Esas fueron las estadisticas presentadas en la Conferencia sobre esta
enfermedad realizada en Quito, Guayaquil y Cuenca, las cuales estan respaldadas por
José A. Mesa, médico endocrinélogo, cubano mexicano, ex secretario general de la
asociacion latinoamericana de diabetes y actual coordinador del grupo

latinoamericano del estudio del pie diabético.

Se realiza esta investigacion con el fin de determinar la aportacion de
cistatina C como indicador temprano de insuficiencia renal de la poblacion en
estudio para de esta manera tratar de contribuir a la reduccion de la prevalencia de IR
(insuficiencia renal) en nuestro medio teniendo en cuenta que dicha patologia
constituye un problema considerable por su frecuente gravedad y coste econémico en
nuestra poblacion. Los datos obtenidos en esta investigacion serviran como un aporte

tanto para los médicos, personal de salud en general asi como también para los



pacientes diabéticos y aquellos que no adolecen de esta patologia para que puedan

prevenirla a tiempo.

La detencion temprana de la insuficiencia renal en sus grados mas leves
permite el inicio de las medidas secundarias de prevencion de la funcién renal y la
rapida referencia al nefrélogo. Con esto se conseguird disminuir el deterioro de la
funcién renal y por tanto retrasar la aparicion de insuficiencia renal y la utilizacion
de tratamiento. En diversos estudios entre el 25 y el 50% de los pacientes que
comienzan tratamiento renal requieren dialisis antes de un mes de su primera
consulta, en estos pacientes las tasas de mortalidad son mayores cuanto mas tarde se

les refiere al especialista.

La identificacion temprana del deterioro de la funcion renal es crucial en los
pacientes diabéticos, clinicamente la Cistatina C sérica, podria ser el indicador mas

sensible de tasa de filtracion glomerular.



CAPITULO 1

2. MARCO TEORICO.

2.1. POSICIONAMIENTO PERSONAL.

Con el presente estudio se beneficia a los pacientes diabéticos, por cuanto se
presenta valiosa informacion que permita la deteccidon temprana de la insuficiencia
renal, a través de la deteccion de la Cistatina C, con esto se pretende dar la
oportunidad a los pacientes de ser tratados a tiempo y evitar dafios mayores en su
salud, asi como una mayor probabilidad de una cura satisfactoria.

Consideramos que todos los pacientes con diabetes mellitus tipo 1, deben ser
analizados para detectar la presencia de cistatina C en suero.

2.2. FUNDAMENTACION TEORICO.

Diversos trabajos han informado que los niveles elevados de Cistatina C (ciC)
sérica son mas eficaces que los de creatinina, o su clearance, para predecir dafio renal
crénico en personas portadoras de enfermedades en que éste puede ser una
complicacion asociada a su enfermedad ®®. Por otra parte, también se ha sefialado
que los niveles de Cistatina C se asocian a riesgo de complicaciones
cardiovasculares, especialmente en adultos mayores® y en pacientes diabéticos tipo
1 constituyendo un predictor de las complicaciones crénicas de la DM@?

Un estudio realizado en el Laboratorio Clinico del Centro Médico ABC de la
Ciudad de México acerca de LA UTILIDAD CLINICA DE LA CISTATINA C
COMO MARCADOR DE FUNCION RENAL por Keren-Happuch Martinez Islas,*
Jests Simén Dominguez* Afirma que la Cistatina ¢ es un marcador endégeno mas
sensible gque la creatinina para detectar dafio renal temprano. La Cistatina ¢ es una
prueba totalmente automatizada, rapida y no invasiva, caracteristica que la hace una

herramienta util en la préactica clinica.



2.2.1. PANCREAS.

Figura N° 1: El Pancreas.
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Cobazo del pancroas

Fuente: Atlas Anatomia Netter.

Anatomia del pancreas:

El pancreas es un componente importante del sistema endécrino humano, crea
las enzimas y hormonas como la insulina y el glucagon para el cuerpo. Las enzimas

son sustancias que aceleran las reacciones en el cuerpo.

Las enzimas que produce el pancreas son necesarias para la digestion de los
alimentos, es un drgano alargado, conico, localizado transversalmente en la parte
dorsal del abdomen, detras del estomago. El lado derecho del érgano (llamado
cabeza del péancreas) es la parte mds ancha y se encuentra en la curvatura del
duodeno (la primera porcion del intestino delgado). La parte cénica izquierda
(lamada cuerpo del pancreas) se extiende ligeramente hacia arriba y su final

(Ilamado cola) termina cerca del bazo
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El pancreas esta formado por dos tipos de tejidos:

= EIl Tejido Exdcrino.

El tejido exdcrino secreta enzimas digestivas. Estas enzimas son secretadas en una
red de conductos que se unen al conducto pancreatico principal, que atraviesa el

pancreas en toda su longitud.
e EIl Tejido Enddcrino.

El tejido enddcrino, que esta formado por los islotes de Langerhans, secreta
hormonas como la insulina, glucagon, polipéptido pancreético y somatostatina, entre

otros, que pasan a la sangre.®”

Funciones del pancreas:
El pancreas tiene funciones digestivas y hormonales:

Las enzimas secretadas por el tejido exdcrino del pancreas ayudan a la
degradacion de carbohidratos, grasas, proteinas y &cidos en el duodeno. Estas
enzimas son transportadas por el conducto pancreético hacia el conducto biliar en
forma inactiva. Cuando entran en el duodeno, se vuelven activas. El tejido exocrino

también secreta bicarbonato para neutralizar el &cido del estomago en el duodeno.

El pancreas crea y secreta insulina, glucagon y otras hormonas. La insulina y
el glucagon son especialmente importantes para el mantenimiento del azlucar en
sangre, ya que la insulina disminuye el azlcar en sangre y el glucagén aumenta el

azUcar en sangre, segun las necesidades del cuerpo. ¥

2.2.1.1. FISIOLOGIA DEL PANCREAS ENDOCRINO.
Estructura

La unidad anatomo funcional del pancreas enddcrino son los islotes de
Langerhans, cuya masa corresponde a 1% del peso total del 6rgano. En ellos se

sintetizan la insulina (células beta), el glucagén (alfa) y la somatostatina (delta). Los
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islotes tienen una fina red vascular y estan dotados de un sistema venoso tipo portal
orientado desde las células beta, hacia el alfa y la delta. Estdn inervados por el

sistema nervioso autbnomo y existen comunicaciones intercelulares.
Histologia del pancreas.

El pancreas tiene una parte exocrina y una parte endocrina.

La parte exdcrina: estd constituida por células epiteliales dispuestas en
estructuras esféricas u ovoides huecas llamados acinos pancreaticos. Formados por

las células acinosas y en parte por las centroacinosas. ¥

La parte enddcrina: se agrupa en islotes de Langerhans, que consisten en
cumulos de células secretoras de hormonas que producen insulina, glucagon y

somatostatina. Estos tipos de células son los siguientes:

Célula alfa.

Sintetizan y liberan glucagon. El glucagon aumenta el nivel de glucosa
sanguinea (hormona hiperglucemiante), al estimular la formacion de este
carbohidrato a partir del glucogeno almacenado en los hepatocitos. También ejerce

efecto en el metabolismo de proteinas y grasas.
Célula beta.

Las células beta producen y liberan insulina, hormona hipoglucemiante que
regula el nivel de glucosa en la sangre (facilitando el uso de glucosa por parte de las
células, y retirando el exceso de glucosa, que se almacena en el higado en forma de

glucdgeno).

Célula delta.

Las células delta producen somatostatina, hormona que inhibe la contraccién
del musculo liso del aparato digestivo y de la vesicula biliar cuando la digestion ha

terminado.
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Células G.

Estas células producen y liberan la hormona gastrina. Esta hormona estimula
la liberacion gastrica de acido clorhidrico (HCL) la motilidad y el vaciamiento

gastrico.
Célula F.

Estas células producen y liberan el polipéptido pancreatico que controla y

regula la secrecion exécrina del pancreas. ")

Figura N° 2:Células secretadas por los islotes de Langerhans.

CELULA ALFA | CELULA BETA | CELULA CELULA G CELULAF
*Glucagén e|nsulina DELTA eHormona ePolipéptido
eSomatostatina gastrica pancreatico

< 1N PN PN PiN >

Fuente: Investigacion propia.
Autoras: Ramos Amparo- Viscarra Rossibell.

2.2.2. INSULINA.

Definicion: La insulina es una hormona que tiene la mision de facilitar que
la glucosa que circula en la sangre penetre en las células y sea aprovechada como
energia. ®La insulina se produce en el pancreas, concretamente en las células betas
pancreaticas.

Cuando se empieza a comer alimentos que contienen hidratos de carbono, se activan
unos sensores y el pancreas empieza a producir insulina que libera directamente a la

sangre. Para que la insulina sea efectiva deben cumplirse dos condiciones:
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e Que el pancreas segregue insulina en cantidad suficiente.
e Que las células la identifiquen y permitan su accion.

Gran numero de estudios demuestran que la insulina es una alternativa
segura, efectiva, bien tolerada y aceptada para el tratamiento a largo plazo de

la diabetes tipo 1y la diabetes tipo 2, incluso desde el primer dia del diagnéstico. ©
2.2.3. DIABETES.

La diabetes es una afeccion crénica que se desencadena cuando el organismo

pierde su capacidad de producir suficiente insulina o de utilizarla con eficacia.

Como resultado, una persona con diabetes no absorbe la glucosa
adecuadamente, de modo que ésta queda circulando en la sangre (hiperglucemia) y
dafando los tejidos con el paso del tiempo. Este deterioro causa complicaciones para

la salud potencialmente letales. ¢”

Causas:
e Falta de produccidn de insulina por parte del pancreas.
e Disminucidn en la cantidad de insulina.
e Dietas hipercaldricas.

e Mal ingreso de glucosa a las células por mal funcionamiento de los receptores

de glucosa.

2.2.3.1. TIPOS.

En 1997 la Asociacion Americana de Diabetes (ADA) en conjunto con un
comité de expertos internacionales, propusieron una clasificacion que esta

actualmente vigente. Se incluyen 4 categorias de pacientes y un 5° grupo de
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individuos que tienen glicemias anormales que condicionan un alto riesgo de

desarrollar diabetes (también tienen mayor riesgo cardiovascular).

= Diabetes Mellitus tipo |

= Diabetes Mellitus tipo Il

» Diabetes Gestacional

= Otros tipos especificos de Diabetes

= Intolerancia a la glucosa y glucemia de ayunas alterada.*”

Figura N° 3: Tipos de diabetes.

Diabetes Mellitus tipo 1

Diabetes Gestacional

-

Otros tipos especificos de Diabetes

Diabetes Mellitus tipo 2 J

Intolerancia ala glucosa y glicemia
de ayunas alterada

Fuente: Investigacion propia
Autoras: Ramos Amparo- Viscarra Rossibell

Diabetes Tipo I.

La diabetes tipo | esta causada por una reaccion autoinmune, en la que el
sistema de defensas del organismo ataca las células productoras de insulina del
pancreas. Como resultado, el organismo deja de producir la insulina que necesita. La
razon por la que esto sucede no se acaba de entender. La enfermedad puede afectar a
personas de cualquier edad, pero suele aparecer en nifios 0 jovenes adultos. Las
personas con esta forma de diabetes necesitan inyecciones de insulina a diario con el

fin de controlar sus niveles de glucosa en sangre. ®
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Las personas con diabetes tipo 1 pueden llevar una vida normal y saludable
mediante una combinacién de terapia diaria de insulina, estrecha monitorizacion,

dieta sana y ejercicio fisico habitual. (¥

Diabetes Tipo Il.

La diabetes tipo Il es una enfermedad que dura toda la vida (crénica) en la
cual hay altos niveles de azUcar (glucosa) en la sangre, es causada por un problema
en la forma como el cuerpo produce o utiliza la insulina. La insulina es necesaria
para mover el azucar en la sangre (glucosa) hasta las células, donde ésta se almacena

y se usa posteriormente como fuente de energia. ®®

En este tipo de diabetes la grasa, y las células musculares normalmente no
responden a dicha insulina. Esto se denomina resistencia a la insulina. Como
resultado, el azucar de la sangre no entra en las células con el fin de ser almacenado
para obtener energia. ®

Cuando el azlcar no puede entrar en las células, se acumulan niveles
anormalmente altos de éste en la sangre, lo cual se denomina hiperglucemia.

Por lo general, la diabetes tipo Il se desarrolla lentamente con el tiempo. La
mayoria de las personas con esta enfermedad tienen sobrepeso en el momento del
diagndstico. El aumento de la grasa le dificulta al cuerpo el uso de la insulina de la
manera correcta. "

Diabetes Mellitus Gestacional.

Una mujer tiene diabetes mellitus gestacional (DMG) cuando se le
diagnostica diabetes por primera vez durante el embarazo. Cuando una mujer
desarrolla diabetes durante el embarazo, suele presentarse en una etapa avanzada y
surge debido a que el organismo no puede producir ni utilizar la suficiente insulina

necesaria para la gestacion.

Ya que la diabetes gestacional suele desarrollarse en una etapa avanzada de la
gestacion, el bebé ya esta bien formado, aunque siga creciendo. El riesgo para el

15



bebé es, por lo tanto, menor que los de cuyas madres tienen diabetes tipo 1 o tipo 2
antes del embarazo. Sin embargo, las mujeres con diabetes mellitus gestacional
también deben controlar sus niveles de glucemia a fin de minimizar los riesgos para
el bebé. Esto normalmente se puede hacer mediante una dieta sana, aungque también
podria ser necesario utilizar insulina o0 medicacién oral. )

2.2.4. FACTORES DE RIESGO.

Los factores de riesgo se utilizan como auxiliares para determinar, predecir o

prevenir el desarrollo de la enfermedad o de sus complicaciones como:

e Sobrepeso.
e Obesidad.
e Mal control de las enfermedades concomitantes (hipertension arterial).
e Trastornos del metabolismo del colesterol y triglicéridos.
e Sedentarismo.
e Estrés emocional.
e Tabaquismo y alcoholismo.®

Los factores de riesgo pueden presentarse en cualquier momento de la historia
natural de la enfermedad la cuales puede modificarse para facilitar el diagndstico y
tratamiento oportunos con el inicio de medidas preventivas potenciales, lo cual

podrfa repercutir favorablemente en la morbilidad y mortalidad. ‘%

2.2.5. COMPLICACIONES DIABETICAS.

Las personas con diabetes corren un mayor riesgo de desarrollar una serie de
problemas graves de salud. Unos niveles permanentemente altos de glucemia pueden
causar graves enfermedades, que afectaran al corazén y los vasos sanguineos, los

0jos, los rifiones y los nervios. %

Mantener los niveles de glucemia, de tension arterial y de colesterol cercanos

a lo normal puede ayudar a retrasar o prevenir las complicaciones diabéticas. Las
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personas con diabetes necesitan hacerse revisiones con regularidad para detectar

posibles complicaciones. (Esmaestras.org, 2013)

Figura N° 4: Complicaciones diabéticas.
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Fuente: Investigacion propia.
Autoras: Ramos Amparo- Viscarra Rossibell

2.2.5.1. ENFERMEDAD CARDIOVASCULAR.

La enfermedad cardiovascular es la causa mas comun de muerte y
discapacidad entre las personas con diabetes. Los tipos de enfermedad cardiovascular
que acompafian a la diabetes son angina de pecho, infarto de miocardio (ataque al
corazén), derrame cerebral, enfermedad arterial periférica e insuficiencia cardiaca
congestiva. En personas con diabetes, la hipertension, la hipercolesterolemia, la
hiperglucemia y demas factores de riesgo contribuyen a que aumente el riesgo de

complicaciones cardiovasculares. %

2.2.5.2. ENFERMEDAD RENAL.

La enfermedad renal (nefropatia) es mucho mas frecuente en personas con

diabetes que en quienes no la tienen y la diabetes es una de las principales causas de
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enfermedad renal cronica. Esta enfermedad estd causada por un deterioro de los
pequefios vasos sanguineos, que puede hacer que los rifiones sean menos eficientes, o
que lleguen a fallar por completo. Mantener los niveles de glucemia y tension arterial

dentro de lo normal puede reducir enormemente el riesgo de nefropatia. **

2.2.5.3. ENFERMEDAD OCULAR.

La mayoria de las personas con diabetes desarrollard alguna forma de
enfermedad ocular (retinopatia), que puede dafar la vista o causar ceguera. Los
niveles permanentemente altos de glucemia, unidos a la hipertension y la
hipercolesterolemia, son la principal causa de retinopatia. La retinopatia se puede
controlar mediante revisiones oftalmoldgicas regulares y manteniendo los niveles de

glucemia cercanos a lo normal. %

2.2.5.4 .LESIONES NERVIOSAS.

Cuando la glucemia y la tension arterial son demasiado altas, la diabetes
puede dafar los nervios de todo el organismo (neuropatia). El resultado podria ser
problemas de digestidn y de continencia urinaria, impotencia y alteracion de muchas
otras funciones, pero las areas afectadas con mas frecuencia son las extremidades vy,
especialmente, los pies. Las lesiones nerviosas en estas areas se Illaman neuropatia
periférica y pueden generar dolor, hormigueo y pérdida de sensacion. La pérdida de
sensibilidad es especialmente importante debido a que puede hacer que las lesiones
pasen desapercibidas, provocando graves infecciones, pie diabético y

amputaciones.
2.2.5.5. PIE DIABETICO.

Las personas con diabetes podrian desarrollar una serie de distintos
problemas del pie como resultado de las lesiones de los nervios y los vasos
sanguineos. Estos problemas pueden provocar facilmente infecciones y ulceras que

aumentan el riesgo de amputacion. Las personas con diabetes corren un riesgo de
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amputacion que podria llegar a ser mas de 25 veces mayor que el de una persona sin
diabetes. ™ Sin embargo, mediante un control integral, se podria prevenir un gran
porcentaje de amputaciones de origen diabético. Incluso cuando se produce una
amputacion, se puede salvar la pierna restante y la vida de la persona mediante una
buena atencion y un buen seguimiento por parte de un equipo multidisciplinar del

pie. Las personas con diabetes deben examinarse los pies con regularidad. ¢

2.2.5.6. COMPLICACIONES DURANTE EL EMBARAZO.

Las mujeres con cualquier tipo de diabetes corren el riesgo de desarrollar
durante el embarazo distintas complicaciones si no monitorizan y controlan
estrechamente su afeccion. Las mujeres con diabetes tipo 1 necesitan mas
planificacion y monitorizacion antes y durante el embarazo a fin de minimizar el
riesgo de complicaciones. La hiperglucemia durante el embarazo puede provocar
cambios en el feto que haran que aumente de peso y que sobre produzca insulina.
Esto puede generar problemas durante el parto, lesiones para el nifio y la madre y un
descenso brusco de la glucemia (hipoglucemia) en el nifio tras el nacimiento. Los
nifios que estan expuestos durante un periodo prolongado a la hiperglucemia en el

(itero corren un mayor riesgo de desarrollar diabetes en el futuro.™
2.2.5.7 . NEFROPATIA DIABETICA.

El dafio que el exceso de glucosa en sangre causa a las nefronas se
llama nefropatia diabética. Si se mantienen las concentraciones de glucosa en la
sangre, en su rango normal (60-110 mg/dl) se puede demorar o prevenir la nefropatia

diabética.

Ademas otra definicion podria ser que la nefropatia diabética es un trastorno
0 patologia del rifidén, que incluye procesos inflamatorios, degenerativos y
escleroticos relacionados a hiperglucemia persistente asociado a otros factores

hipertension, dislipemia, predisposicion genética. %

2.2.6. PRUEBAS DE LABORATORIO PARA DIAGNOSTICO DE DIABETES
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Pruebas diagnosticos presuntivos diabetes esquema actual.

1* dia =glicemia basal en ayunas.
2 % dia glicemia basal.
PTOG (Prueba de tolerancia oral a la glucosa).

Interpretacion:

Paciente con un solo resultado alterado en las tres pruebas (intolerante a la

glucosa) se recomienda repetir la prueba en un mes.
Paciente con dos resultados alterado en las tres pruebas (hiperglicemia verdadera).
Glicemia en ayunas:

Es necesario recordar que la toma debe ser previo ayuno de 8 horas antes del

examen (ayuno prolongado interfiere con los valores reales)®

Valor de referencia:

70-110 mg/dl —> glucosa normal

111- 126 mg/dl ——> hiperglicemia en ayunas, (se recomienda realizar PTOG)
+ 127 mg/dl —> hiperglicemia verdadera. ©¢?

Prueba de tolerancia a la glucosa (PTOG).

Después de dos horas de la primera toma el paciente tiene que desayunar o se
puede también utilizar las medicolas (75 gr de glucosa).

Valores de referencia:
Hasta 140 mg/dl —> normal.

141-199mg/dl ——> paciente con intolerancia a la glucosa.
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+ 200 mg/dl ——> paciente con hiperglicemia verdadera.
Curva de tolerancia a la glucosa:
Tres tomas:

= Glicemia en ayunas.

= PTOG.

» Toma a las dos horas después de la segunda toma.

Las pruebas de deteccion para diabetes tipo Il en personas asintomaticas se

recomiendan para:

« Nifios obesos que tengan otros factores de riesgo para diabetes: se comienza a
la edad de 10 afios y se repite cada dos afios.

e Adultos con sobrepeso (IMC superior a 25) que tengan otros factores de
riesgo.

e Adultos de mas de 45 afios, se repite cada tres afios..

2.2.7. APARATO RENAL

Generalidades:

El aparato renal estd compuesto por dos rifiones, dos uréteres, una vejiga y
una uretra. El tracto urinario es esencialmente igual en el hombre que en la mujer,
excepto por lo que se refiere a la uretra. La funcion del aparato renal es la de
mantener el balance de fluidos y electrolitos, mediante la excrecion de agua y varios
productos de desecho. Un cierto nimero de sustancias son conservadas en el
organismo por su reabsorcion en el rifion, otras son excretadas y el producto final la

orina. @6
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Recuento anatdomico del rifon:

Figura N° 5: El rifion.

Arteria

FUENTE: Atlas Anatomia de Netter.

Los rifiones son Grganos retroperitoneales situados a ambos lados de la
columna vertebral entre L1 y L4 en posicion erguida En un adulto ,cada rifion mide
alrededor de 12 a 13cm de longitud por 6cm de ancho , 3cm de grosor, siendo su
peso entre 130 y 170gr; apreciandose dos areas bien diferenciadas: una mas externa,
palida, de 1cm de grosor denominada cortical que se proyecta hacia el hilio renal
formando unas columnas, denominadas de Bertin, que delimitan unas estructuras
conicas en nimero de 12 a 18 con la base apoyada en la corteza y el vértice dirigido
al seno renal, denominadas piramides de Malpighi, y que constituyen la médula

renal.®®

Los rifiones reciben por minuto aproximadamente una cuarta parte del flujo
cardiaco. Una vez la arteria ha penetrado en el rifion, se ramifica a nivel del limite
entre corteza y medula del rifion, desde donde se distribuye a modo de radios en el

parénquima. ©
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Figura N° 6: Nefrona
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FUENTE: Atlas Anatomia de Netter.

La nefrona es la unidad estructural y funcional béasica del rifion, responsable de la
purificacion de la sangre. Su principal funcion es filtrar la sangre para regular
el agua y las sustancias solubles, reabsorbiendo lo que es necesario y excretando el
resto como orina, cada rifion esta formado por cerca de 1.200.000 nefronas. ™

La nefrona es parte importante del mecanismo homeostatico, que regula
mediante filtracion, absorcion y excrecion la cantidad de agua, sales, glucosa, asi
como laurea, y muchos otros metabolitos del catabolismo de grasas, lipidos y

protefna. %

Existen dos tipos de nefronas: las yuxtamedulares y las corticales, la
diferencia entre estos es la profundidad de sus asas de Henle, en las corticales las
asas de Henle no son tan profundas, con una longitud de 1 a 2mm., por lo que son
mas cortas, mientras que las yuxtamedulares son muy profundas, con una longitud de
9 a 10mm. y pueden llegar hasta la papila renal, las yuxtamedulares constituyen el

15% del total de las nefronas.*V
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PARTES:

Corpusculo Renal: En el glomérulo, desde la sangre es recogido el liquido,
en la capsula de Bowman para formar el “filtrado glomerular”, que luego sera

procesado a lo largo del tubulo renal para formar la orina.

Céapsula de Bowman: Es una estructura similar a un saco que envuelve al
glomérulo y realiza el filtrado de las sustancias que se van a excretar. Este proceso se

llama filtrado glomerular. ©*

Tubulo Contorneado Proximal: Los tubulos proximales son parte de la
nefrona, sistema que filtra y reabsorbe componentes de la sangre que pasa a traves de
los rifiones. Sus paredes estan compuestas por una sola capa de células cubicas.

Asa de Henle: El asa de Henle cuenta con dos porciones: una delgada
descendente muy permeable a la absorcion del agua, y otra gruesa ascendente la cual

es muy permeable a los iones e impermeable al agua.

Tubulo Contorneado Distal: Este posee una parte especializada que se
conoce como macula densa que estimula la produccién de renina, con el fin de
estimular la formacion de aldosterona, para que la misma aumente la reabsorcién de

sodio y agua. De esta manera regula el volumen dentro del tabulo. ®
2.2.8. FISIOLOGIA RENAL.

Las funciones bésicas del rifion son:
e Excrecion de productos de desecho del metabolismo. Por ejemplo, urea,
creatinina, fosforo, etc.
e Regulacion del medio interno cuya estabilidad es imprescindible para la vida.
“Equilibrio hidroelectrolitico y &cido basico”.
e Funcion endocrina. Sintesis de metabolitos activos de la vitamina D, sistema

Renina angiotensina, sintesis de eritropoyetina, quininas y prostaglandinas.
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e Regulacion de la Excrecion de electrolitos (sodio y potasio).

e Metabolismo Fosfo-Calcico.

Estas funciones se llevan a cabo en diferentes zonas del rifion. Las dos
primeras, es decir, la excretora y reguladora del medio interno, se consiguen con la
formacion y eliminacion de la orina de composicion adecuada a la situacion y
necesidades del organismo.®?

Tras formarse en el glomérulo un ultrafiltrado del plasma, el tdbulo se
encarga, en sus diferentes porciones, de modificar la composicién de dicho
ultrafiltrado hasta formar orina de composicién definitiva, que se elimina a través de
la via excretora al exterior.®
Una parte de cada nefrona actda como un filtro y hay alrededor de un millon de ellas
en cada rifidn. Dentro de cada nefrona se separan las sustancias nocivas de las Utiles.
Los desechos son transportados a una cavidad en forma de embudo, la pelvis renal,
de donde pasan a los uréteres, dos conductos largos que llegan a la vejiga. La mayor
parte del filtrado el liquido que ha pasado a través de la nefrona se reabsorbe en los
capilares que contiene llevando una carga balanceada de compuestos Utiles. Los
rifiones fluctian alrededor de 180 litros de liquido al dia, de los cuales s6lo se

eliminan 1.5 litros en forma de orina. ©

2.2.9. FORMACION DE LA ORINA:

La formacién de la orina se da a nivel de los tdbulos uriniferos, mediante tres

mecanismos:
e Filtracion,
e Absorciény

e Secrecion.
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Figura N° 7: Formacion de la orina.
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Filtracion: Consiste en el paso de plasma sanguineo desde el capilar
glomerular al interior de la capsula de Bowman, debido principalmente a la presion
de la sangre en los capilares glomerulares, que son especialmente permeables. La
presion se mantiene elevada debido a que el calibre de la arteriola eferente es menor
que el de la aferente. El filtrado glomerular tiene una composicién muy parecida a la

del plasma, pero sin proteinas ni células sanguineas. ©

El filtrado, compuesto por agua, glucosa, urea, aminoacidos, sales minerales y
otras pequefias moléculas, fluye por los tubulos. Si este filtrado se eliminase
directamente seria ruinoso para el organismo, ya que se perderia gran cantidad de
agua y sustancias nutritivas. Por esta razdn, casi todas las sales, glucosa,
aminoacidos, vitaminas y el agua deben ser reabsorbidas, pasando de nuevo a la

sangre.
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La velocidad de filtracion aumenta al incrementarse la presion arterial. En
condiciones fisiologicas normales, diariamente son filtrados en los rifiones unos 180

litros. 4

Reabsorcion: La mayor parte del agua y sustancias disueltas que se filtran
por el glomérulo son reabsorbidas y pasan a los capilares peritubulares ingresando
nuevamente a la sangre. Estos capilares terminan confluyendo en la vena renal, que
sale del rifidn llevando sangre libre de residuos. El liquido restante, que llega al final
del tubo colector, es una solucién concentrada de urea y otras sustancias de desecho

no reabsorbidas, que daré lugar a la orina.

En el tubulo proximal se reabsorbe del 65 al 70% del filtrado glomerular.
Esto se produce gracias a la absorcion activa de sodio en este segmento, que arrastra
de forma pasiva el agua. Ademas de sodio y agua, en este segmento de reabsorbe
gran parte del bicarbonato, de la glucosa y de los aminoacidos filtrados por el

glomérulo. @

El asa de Henle, por sus caracteristicas especificas, crea un intersticio
medular con una osmolaridad creciente a medida que nos acercamos a la papila
renal; en este segmento se reabsorbe un 25% del cloruro sédico y un 15% del agua
filtrados, de tal forma que el contenido tubular a la salida de este segmento es
hipoosmotico respecto al plasma (contiene menos concentracion de solutos).
Finalmente, en el tubulo distal, ademas de secretarse potasio e hidrogeniones (estos
ultimos contribuyen a la acidificacion de la orina), se reabsorben fracciones variables

del 10% de sodio y 15% de agua restantes del filtrado glomerular.

El rifidn filtra unos 120 ml de plasma por minuto, mientras que en ese tiempo, sélo se
forma aproximadamente 1 ml de orina, lo que significa que 119 ml de agua con

sustancias en disolucion son reabsorbidos.

Secrecion: Asi como existe la capacidad de reabsorber sustancias, el tubulo
renal también es capaz de secretar otras, como iones que Se encuentran en exceso

(creatinina, Na*), o de ciertas sustancias quimicas, como la penicilina, pasando desde
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el torrente sanguineo a la luz tubular. La secrecion tubular libera al cuerpo de ciertos

materiales y controla el pH sanguineo.
2.2.10. INSUFICIENCIA RENAL.

La insuficiencia renal o fallo renal se produce cuando los rifiones no son
capaces de filtrar adecuadamente las toxinas y otras sustancias de desecho de la
sangre. Fisiolégicamente, la insuficiencia renal se describe como una disminucion en
el indice de filtrado glomerular, lo que se manifiesta en una presencia elevada

de creatinina en el suero.

Todavia no se entienden bien muchos de los factores que influyen en la
velocidad con que se produce la insuficiencia renal o falla en los rifiones. Los
investigadores se encuentran estudiando el efecto de las proteinas en la alimentacion

y las concentraciones de colesterol en la sangre para la funcion renal.©®
Clasificacion:
¢ Insuficiencia renal aguda.

Algunos problemas de los rifiones ocurren rapidamente, como el caso un
accidente en el que la pérdida importante de sangre puede causar insuficiencia renal
repentina, o algunos medicamentos o sustancias venenosas que pueden hacer que los
rifiones dejen de funcionar correctamente. Esta bajada repentina de la funcion renal

se llama insuficiencia renal aguda. ?

La insuficiencia renal aguda (IRA) es, como su nombre implica, una pérdida
rapida y progresiva de la funcion renal, generalmente caracterizada por la oliguria,
una produccion disminuida de laorina, desequilibrios del agua y de los fluidos
corporales, y desorden electrolitico. Una causa subyacente debe ser identificada para
detener el progreso, y la dialisis puede ser necesaria durante el tiempo requerido para

tratar estas causas fundamentales. %
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e Insuficiencia renal cronica.

La insuficiencia renal cronica es la condicion que se produce por el dafio
permanente e irreversible de la funcion de los rifiones. A nivel mundial, las causas
mas frecuentes (pero no las unicas) de Enfermedad Renal Crdnica son: la diabetes,
la hipertension, las enfermedades obstructivas de lasvias urinarias (como
calculos, tumores,etc.)La insuficiencia renal crénica puede resultar de la
complicacion de una gran cantidad de enfermedades del rifion. La insuficiencia renal
terminal (IRT) es la dltima consecuencia, en la cual generalmente la dialisis se

requiere hasta que se encuentre un donante para un trasplante renal. ?

En la mayoria de los casos, la funcion renal se deteriora lentamente a lo largo
de varios afios y presenta inicialmente pocos sintomas evidentes, a pesar de estar
relacionada con anemia y altos niveles de toxinas en sangre. Cuando el paciente se

siente mal, generalmente la enfermedad estd muy avanzada y la dialisis es necesaria.

Cualquier persona puede sufrir de enfermedad renal, pero los de mas alto
riesgo son los diabéticos, los hipertensos y los familiares de personas que sufren de
enfermedad renal. Como la enfermedad renal no siempre producen sintomas visibles,
las personas en riesgo que mencionamos antes deben hacerse estudios para detectar

la enfermedad, los bésicos son: creatinina y filtracion glomerular. ¥

Si se detecta la enfermedad en fase temprana puede reducirse la velocidad
con la que el dafo progresa, retrasando la necesidad de iniciar las terapias de
reemplazo de la funcion renal y preparando mejor al paciente para cuando sea
necesario su inicio. Las terapias de reemplazo renal son la hemodialisis, la dialisis

peritoneal, y el trasplante renal.
Enfermedad renal terminal.

Es la insuficiencia total o casi total en el funcionamiento de los rifiones.
Las personas con esta clase de enfermedad deben someterse, para conservar la vida,

a didlisis o a un trasplante. ¢
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2.2.11. EVOLUCION DE LA INSUFICIENCIA RENAL.

La IR toma afios en desarrollarse. En algunas personas, la filtracion de los
rifiones funciona mejor de lo normal durante los primeros afios de padecer diabetes
Con el paso de los afios, en las personas que padecen la enfermedad renal, pequefias
cantidades de albtimina (una proteina de la sangre) empiezan a pasar a la orina. ©*
Esta primera etapa de IRC se conoce como micro albuminuria. Durante este periodo
las funciones de filtracion del rifion generalmente permanecen normales.

A medida que la enfermedad progresa, pasa méas albimina a la orina. Esta
etapa se puede denominar macro albuminuria o proteinuria. Mientras aumenta la
cantidad de albumina en la orina, generalmente se deterioran las funciones de
filtracion de los rifiones.

El cuerpo retiene algunos materiales de desecho cuando la filtracion se
deteriora. Mientras progresa el dafio renal, frecuentemente aumenta la presion
arterial también.

En general, el dafio renal rara vez ocurre durante los primeros 10 afios de
padecer diabetes, y normalmente pasan entre 15 y 25 afios antes de que se presente la
insuficiencia renal. Las personas que han padecido diabetes por méas de 25 afios sin

presentar signo alguno de insuficiencia renal corren menos riesgo de sufrirla. ¥ ¢®)

2.2.12. EXAMENES DE LABORATORIO PERFIL RENAL.

Las pruebas de laboratorio se dirigen casi siempre a la: Urea, Creatinina,

acido Grico, electrolitos (Na*, K) y analisis de orina. ©“*

La deteccidn precoz de la insuficiencia renal en sus grados mas leves permite
el inicio de las medidas secundarias de preservacion de la funcién renal y la rapida
referencia al nefrdlogo. Con esto se conseguiria ralentizar el deterioro de la funcion
renal y por tanto retrasar la aparicion de insuficiencia renal terminal y la utilizacion

de tratamiento renal sustitutivo. ©®
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La determinacion de Cistatina C, se hace necesario pues es un método
alternativo que pudiera sustituir a la creatinina sérica como valor rutinario de

deteccion precoz de la insuficiencia renal en sus primeras fases. ¢

Urea.

La urea es el producto final de desecho del metabolismo de las proteinas, es
producida en el higado. Las proteinas estan compuestas por aminoacidos, que
contienen nitrogeno, el cual es liberado durante la descomposicion en forma de ion
amonio, que unido a otras moléculas forman la urea.

El rifion es el encargado de eliminar la urea de la sangre mediante la orina.
Un mal funcionamiento del rifién da lugar a la elevacion de la urea sérica ,se estima
que el 50% es filtrado y absorbido y el otro 50% es eliminado por la orina ,por ende
no es una prueba especifica del funcionamiento renal, también depende de factores

como la edad y el sexo.

Valores de referencia: 10 - 50 mg/dl.

Interpretacion clinica: Una elevacion de urea en sangre puede deberse a:

= Dietas con exceso de proteinas (El rifidn no puede filtrar la cantidad de urea
producida durante la descomposicion de las proteinas y los niveles en sangre
aumentan).

= Deshidratacion.

= Fallorenal.

= Periodos de Inanicion.

= Obstrucciones renales, como céalculos o tumores.

La disminucién de urea en sangre no tiene demasiada importancia clinica, y puede

deberse a:

= Dieta pobre en proteinas.

= Exceso de hidratacion.

=  Embarazo.
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= Fallo hepético (el higado es el encargado de descomponer las proteinas y, por
tanto esta estrechamente relacionado con la produccién de urea) ©

Creatinina.

La creatinina es el producto de desecho de la masa muscular se la define
como una molécula endbgena que aparece en el cuerpo como producto de la
degradacion de la creatina (un compuesto de alta energia, que es un nutriente Util
para los musculos).Se trata de un producto de desecho del metabolismo normal de
los musculos que habitualmente produce el cuerpo en una tasa muy constante
(dependiendo de la masa muscular), y que normalmente filtran los rifiones
excretandola en la orina. La medicién de la creatinina es el modo mas simple de
monitorizar la correcta funcion de los rifiones. EI 100% se filtra y el 100% es

eliminado en condiciones normales.

Los niveles en sangre dependen de la masa muscular, por lo que suele ser un

pardmetro estable. ©¢”

Valores de referencia: 0.5 a 1.4 mg/dl.

Interpretacion clinica: Los valores de creatinina pueden verse aumentados en los
siguientes casos:

» Individuos con mucha masa muscular.

= Fallo renal.

= Deshidratacion.
Los niveles de creatinina pueden disminuir en los siguientes casos:

= Desnutricion.

» Individuos con poca masa muscular (ancianos).
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Andlisis de orina.
El andlisis de orina incluye proteinuria sedimento urinario y cultivo de orina.
Ademas se puede investigar el pH y la densidad urinaria asi como la excrecién de

numerosos solutos (glucosa, cuerpos ceténicos, urea, entre otros).
Proteinuria.

En condiciones fisioldgicas , los individuos normales excretan por la orina
menos de 150 mg de proteinas en 24 horas, la excrecion de cantidades mayores a
proteinuria es siempre anormal y puede detectarse facilmente con el uso de tiras
reactivas, que dan un resultado positivo si la orina contiene méas de 10-20 mg/dl. Sin
embargo aunque la cantidad total de proteinas en orina sea inferior a 150mg/24h, la
excrecion de albumina en cantidades superiores a 20ug/min es patologica y se

denomina micro albuminuria. ¢

Sedimento Urinario.

El examen del sedimento de orina es un procedimiento diagnostico sencillo y

valioso.

Se efectlan tras la obtencion de una muestra de orina reciente o conservada en medio
acido a 4°C, de la cual se centrifugan 10ml a 2.000 rpm durante 5min y se desechan
los 9ml del sobrenadante. En un individuo sano, la orina contiene menos de 3
hematies /campo, menos de 5 leucocitos/campo y algunos cilindros hialinos, células
epiteliales y cristales. Cuando el recuento se expresa por minuto, los individuos

normales excretan menos de 2000 hematies y de 5 leucocitos por minuto.

La hematuria macroscopica es facil de reconocer y constituye un motivo
frecuente de consulta, pero la presencia de sangre en la orina siempre debe
confirmarse con el examen del sedimento urinario. El resultado de las tiras reactivas
es positivo si existe hemoglobina en la orina, ya sea porque hay hematies
(hematuria) o porque hay hemoglobina libre (hemoglobinuria). La mioglobina

puede también dar una reaccion positiva.
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La leucocitaria es el hallazgo de un nimero elevado de leucocitos en el
sedimento de orina (méas de 5 leucocitos / campo) este término es preferible al de
piuria, que tiene a asociar la presencia de leucocitos con infeccién urinaria. Aunque
de hecho la leucocitaria se debe en la mayoria de los casos, a una infeccién aguda o
cronica del tracto urinario (uretritis, cistitis, prostatitis, pielonefritis) se trata de un

hallazgo inespecifico que indica inflamacién del rifion o de la via excretora. ¢

El sedimento de orina puede contener cilindros formados por la precipitacion
en la luz de los segmentos distales de la nefrona de proteinas secretadas por el
tubulo renal (proteina de Tamm-Horsfall) y por otros elementos. En condiciones
normales, la orina contiene un numero muy escaso de cilindros “hialinos” que debe
su nombre a su aspecto translucido. Los restantes tipos de cilindros sean estos
(hematicos ,granulosos ,céreos )son siempre patoldgicos y su hallazgo constituye un
argumento fuerte a favor del origen parenquimatoso renal de las anomalias urinarias
observadas .Los cilindros “hematicos” son caracteristicos de inflamacion aguda de

los glomérulos aunque también se pueden hallar en alteraciones de la coagulacién.®

2.2.13. CISTATINAC.

Clinicamente la Cistatina C sérica, podria ser el indicador mas sensible de
tasa de filtrado glomerular, segin manifiesta un documental de casa comercial
Roche 2013, teniendo en cuenta que la creatinina sérica se considera el marcador
mas comun para estimar la tasa de filtracion glomerular, sin embargo, resulta
evidente que la concentracion de creatinina dista en mucho de ser ideal para este
objetivo, pues depende significativamente de factores tales como: masa muscular,

alimentacion, sexo, edad y la secrecién tubular.*®

La cistatina C es una proteina no glicosilada producida por todas las células

nucleadas en una tasa constante.®?

Su tasa de produccion en el organismo humano permanece notablemente
constante durante toda la vida, siendo eliminada de la circulacién casi totalmente por

filtracion glomerular y es absorbida y catabolizada en los tubulos proximales, por lo
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tanto solo se detecta en cantidades minimas en la orina de personas con una funcion
renal normal, la concentracion sérica de cistatina C es independiente de la masa
muscular y del sexo. Asi la cistatina ¢ plasmatica y sérica se identifica como un

marcador mas sensible para la determinacion de la TFG. ¥

La ciC es una proteina béasica no glicada, de 120 aminoédcidos (13,3 kDa),
miembro de la superfamilia de las cistatinas, inhibidores de las cistein-proteasas,
producida por las células nucleadas V. La ciC presente en la sangre filtra libremente
por el glomérulo y no se secreta en el tdbulo renal. Su tasa de produccion es
relativamente constante y sus niveles séricos son independientes de la dieta, las

reacciones de fase aguda, la edad y la talla. Su actividad no es afectada por drogas.®®
Cistatina C descripcion.

La cistatina C en una proteina inhibidora de la cisteinproteasa, producida por
todas las células nucleadas con una tasa de sintesis muy estable. Su bajo peso
molecular y su alto punto isoeléctrico permiten que se elimine casi exclusivamente
por filtracion glomerular. Su concentracion no se influye por la edad, el sexo o la
ingesta de proteinas y presenta una mayor sensibilidad a pequefios cambios en el
filtrado glomerular. Son todas estas caracteristicas lo que ha identificado a su
concentracion plasmatica como uno de los mejores marcadores del filtrado
glomerular.®”Recientemente han surgido diversas publicaciones en las que se
observa una asociacion entre valores elevados de cistatina C y el desarrollo de
complicaciones cardiovasculares en pacientes con enfermedad coronaria. En la
actualidad se desconoce si dicha relacion se debe a que la cistatina C es mejor
marcador de funcion renal que la creatinina sérica 0 a que existen factores
independientes del filtrado glomerular que afectan a las concentraciones de dicha
proteina y estan ademas relacionados con riesgo cardiovascular®La ventaja de la
cistatina C como marcador de funcion renal frente a otros marcadores usualmente
empleados, como la creatinina sérica o el aclaramiento de creatinina, es su mayor
sensibilidad a pequefios cambios del filtrado glomerular “lo que permite la deteccion

temprana del fallo renal agudo.
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Sin embargo, el empleo de la cistatina C para estimar la TFG presenta
también algunos inconvenientes: disfuncion tiroidea o si esta siguiendo una terapia

con glucocorticoides ©
Cistatina C y el laboratorio clinico.

Desde hace mas de 15 afios, la cistatina C fue propuesta como marcador de
IFG, y debido a su baja concentracion en fluidos bioldgicos, hace que se requiera una
elevada demanda de sensibilidad y especificidad analitica. En 1979, L6fberg y Grubb
desarrollaron el primer inmunoensayo enzimatico para su cuantificacion en fluidos
bioldgicos humanos y posteriormente se recomendé como prueba de funcion renal;
sin embargo, el ensayo poseia deteccion limitada. Después fueron desarrollados
diferentes tipos de inmunoensayos: enzimaticos, fluorescentes y radio sensibles. En
1993, Pergande y Jung desarrollaron un inmunoensayo enzimatico tipo «sandwichx,
utilizando anticuerpos disponibles comercialmente; sin embargo, la prueba requeria
mucho tiempo. En 1994-1995, dos ensayos turbidimétricos reforzados con particulas
de latex, totalmente automatizados, se desarrollaron correctamente. Hoy en dia, los
métodos mas frecuentemente utilizados para su cuantificacion se basan en técnicas

turbidimétricas y nefelométricas.

En cuanto a los valores normales, en general, muchos laboratorios clinicos
utilizan los intervalos de referencia del analito incluidos en los insertos del reactivo
comercial para reportar los resultados; sin embargo, los intervalos de referencia para
cistatina C notificados en la literatura son muy variados, siendo esta variacién el
resultado de la utilizacion de diferentes métodos para calcular estos intervalos. Un
estudio realizado en México demostrd un intervalo de referencia en los varones de
18-48% y para mujeres de 5-18%. Otro estudio permitié calcular el rango de
referencia para cistatina C en nifios mayores de un afio de 0.51-0.95 mg/L. Una de
las ventajas de la medicion de cistatina C para valorar IFG es que los valores de

referencia son los mismos para el nifio que para el adulto.
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Aspectos a considerar:

La Cistatina ¢ es una pequefia proteina producida por todas las células
nucleadas del organismo. Se produce y destruye a una tasa constante y se encuentra
presente en gran variedad de fluidos organicos, como la sangre, el liquido

cefalorraquideo y la leche materna. ©”

La Cistatina C es filtrada de la sangre por los glomérulos, que son
agrupaciones renales de vasos sanguineos diminutos que permiten el paso de agua,
de algunas sustancias disueltas y de sustancias de desecho a través de su pared,
impidiendo el paso de células sanguineas y de proteinas de gran tamafio. El producto
que pasa a través de las paredes glomerulares es conocido como ultrafiltrado (es un
fluido). Los rifiones reabsorben de este fluido la cistatina C, la glucosay algunas
otras sustancias. El resto de fluido y de productos de desecho llegan a la vejiga
urinaria y son vertidos al exterior por la orina. La cistatina C reabsorbida se degrada,

de manera que ya no vuelve a incorporarse como tal a la circulacién sanguinea

La tasa a la que se produce este fluido ultrafiltrado se conoce como tasa de
filtrado glomerular (TFG).Una disminucion de la funcion renal lleva a una
disminucion de la TFG y a aumentos de Cistatina C y de otras sustancias

normalmente filtradas por los glomérulos.

La Cistatina C ha despertado un gran interés como prueba para evaluar la
funcién renal debido a que sus niveles fluctdian segin como varie la TFG.%Las
pruebas que se solicitan normalmente para evaluar la TFG son creatinina (producto
de desecho del metabolismo muscular), urea y tasa estimada de filtrado glomerular.
Sin embargo, y contrariamente a lo que acontece con la creatinina, la cistatina C no
se afecta de manera significativa por la masa muscular, edad, sexo o raza. Si los
rifiones funcionan correctamente, las concentraciones de cistatina C en la sangre
permanecen estables, pero a medida que la funcion renal va deteriorandose, su
concentracion empieza a aumentar. Este aumento se produce a medida que la tasa de
filtrado glomerular disminuye y a menudo puede detectarse de manera precoz, antes

de que se pueda objetivar la disminucion de la TFG.
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Puede ser especialmente util en aquellas situaciones en las que la medida de
la creatinina no resulta adecuada: por ejemplo, individuos con cirrosis hepética,
individuos muy obesos, malnutridos o pacientes con muy poca masa muscular. La
medida de la Cistatina C puede también mostrarse Util en la deteccidn precoz de la
enfermedad renal, especialmente cuando otras pruebas o parametros no se alteran y

antes incluso de que aparezcan signos y sintoma. ©¢”

Los investigadores estan buscando otras aplicaciones de la cistatina C, por lo
que las razones por las que el médico puede solicitar esta prueba pueden ir
cambiando a lo largo del tiempo. La Cistatina C se ha asociado a un mayor riesgo de

enfermedad cardiovascular e infarto agudo de miocardio en personas mayores. ‘%

A pesar de que se han publicado muchos trabajos y se dispone de muchos datos
acerca de la utilidad de la Cistatina C, existe todavia cierta controversia sobre cuando

y como debe medirse esta proteina.
Utilizacion:

La cistatina C va ganando aceptacion a medida que los estudios confirman y
definen su utilidad, especialmente como marcador precoz y sensible de enfermedad
renal cronica. Puede solicitarse cuando se sospecha que un paciente padezca o pueda
estar afectado de alguna enfermedad que potencialmente afecte la funcion renal vy,
por lo tanto que cause una disminucion de la tasa de filtrado glomerular (TFG). El
médico puede afiadir la solicitud de cistatina C cuando no queda satisfecho con los
resultados de la creatinina, de la TFG o del aclaramiento de creatinina; también
cuando le interesa detectar precozmente un fallo renal, especialmente en ancianos, y

cuando quiere monitorizar a lo largo del tiempo una disfuncion renal ya conocida.

Los investigadores esperan tener mas datos acerca de la utilidad de la
cistatina C como indicador de riesgo cardiovascular y muerte, especialmente en
ancianos. En esta situacion, la prueba puede ser Util en pacientes con riesgo

cardiovascular conocido; por ejemplo, puede solicitarse la cistatina C como parte de
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un cribado preoperatorio, antes de prescribir ciertos farmacos o antes de utilizar

estudios que utilicen contrastes intravenosos.

Los corticosteroides pueden hacer aumentar su concentracion mientras que
la ciclosporina los puede hacer disminuir. En ausencia de enfermedad renal, los
niveles de cistatina C pueden también elevarse en las enfermedades reumaticas y en
procesos malignos, aunque no en relacién directa con la masa tumoral. ©¢”

Cistatina c en orina.

No se suele medir. Contrariamente a la creatinina, la cistatina C se reabsorbe

del filtrado glomerular para metabolizarse en los rifiones. En condiciones normales,

la cistatina C no se encuentra a concentraciones detectables en la orina.

Valores de referencia:

Los valores de referencia sin duda variaran de acuerdo al laboratorio.
» 20-70 afios: 0.47-1,09 mg/L (Revista Roche).
» 0,58-1,09 mg/L (Lab. HCAM).

Interpretacion clinica:

Un nivel alto de Cistatina C se corresponde a un posible dafio a nivel renal
dado que la Cistatina C se produce practicamente en todas las partes del organismo a
una tasa de produccion constante, y puesto que se elimina por filtracién glomerular,
posteriormente es reabsorbida y degradada en el rifidn, deberia de permanecer en un
estado de equilibrio en la sangre, siempre y cuando los rifiones estén funcionando

correctamente y la TFG (Tasa de Filtrado Glomerular) sea normal.
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Determinacién cuantitativa de Cistatina C en suero humano y plasma

heparinizado mediante método nefelométrico.

Aplicaciones Clinicas.

La cistatina C es un inhibidor de cisteinaproteinasa (13.250 Daltons PM) y se
encuentra en todas las células nucleadas investigadas. Dado que se forma a una
velocidad constante y es filtrada por el rifidn sano, esta proteina es un buen marcador
de la funcion renal. Las concentraciones séricas de cistatina C son casi totalmente
dependientes de la tasa de filtracion glomerular (GRF). Una reduccién en la tasa de
filtracion glomerular provoca un aumento en la concentracion de cistatina C. La
cistatina C no se ha demostrado que esté afectada por factores tales como la masa
muscular y la nutricion. Ademés, un aumento de la creatinina no se hace evidente
hasta que el GRF se ha reducido en aproximadamente un 50%.

Principio del ensayo.

La cistatina C contenida en el suero y en el plasma reaccionando con los
antisueros anticitatinaC adheridos a particulas de latex, forma inmunocomplejos.
Estos inmunocomplejos son capaces de producir difraccién de la luz. Por medio de
un nefelémetro, se puede medir la intensidad de la luz difractada, que es proporcional
a la concentracion de cistatina C presente en la muestra. Esta medicion se realiza por
comparacion con un calibrador de concentracion conocida.

Reactivos contenidos en el Kit.

* Los reactivos deben almacenarse a 2 - 8°C.

* La fecha de caducidad estd indicada en la etiqueta y se refiere a los componentes

almacenados y conservados a 2 - 8°C.

e RL Reactivo Cistatina C: 3 viales (1,6 ml) que contienen latex recubierto con
antisuero anti-cistatina C. Listo para su uso. Conservante: NaN3 (<0,1%). Tras su
utilizacion, almacenar el reactivo herméticamente cerrado a 2-8 °C durante 3
meses. No congelar.

e RS Cistatina C Reactivo adicional: 1vial (4,0 ml) de solucion tampon.
Conservante: NaN3 (<0,1%). Listo para su uso. Después de su uso cerrar

herméticamente y conservar a 2 -8°C durante 3 meses. No congelar.
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Materiales necesarios no incluidos en el Kit.

El antisuero debe ser utilizado con los siguientes reactivos:

Calibrador de Cistatina (Ref. NCPP1CST)
Controles de cistatina C (Ref. NCPP2CST)
Diluyente (Ref. NDPP1)

Tampon de reaccion, (Ref. NDPP2)
Nefelometro Delta (Ref. 010138)

Otros consumibles y equipos de laboratorio, se describen en el manual de

usuarios del nefelometro Delta.

Advertencias y precauciones.

Con el fin de obtener resultados correctos y reproducibles, es necesario

observar las siguientes precauciones:

No utilice los reactivos después de su fecha de caducidad.

Evite la contaminacion cruzada entre las muestras y los reactivos, para ello,
es recomendable utilizar pipetas y puntas desechables para cada muestra y
para cada reactivo.

Con el fin de evitar la contaminacién personal y ambiental, es necesario seguir las

instrucciones de seguridad siguientes:

Utilizar guantes desechables durante la manipulacion de materiales
potencialmente infectados y durante el ensayo.

No fumar, comer, beber o aplicar cosméticos durante el ejercicio de la
prueba.

Evitar la creacion de salpicaduras y la formacion de aerosoles: en caso de
darse tal situacion, limpiar cuidadosamente con hipoclorito de sodio al 3%.
Los medios utilizados para la limpieza deben ser tratados como residuos
potencialmente infectados y eliminados de acuerdo a las instrucciones

mencionadas mas abajo.
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Recogida y preparacion de muestras.

El analisis se puede realizar en muestras de suero y plasma humano con
heparina. Las muestras de suero deben estar completamente coaguladas y, después de
la centrifugacién, no deben contener particulas o trazas de fibrina en suspension;
antes del ensayo, asegurese de que las muestras son perfectamente claras. Por lo
tanto, las muestras fuertemente lipémicas o congeladas, que muestran turbidez una
vez descongelados, deben ser aclaradas por centrifugacion (10 ‘a aprox. 15000 rpm).
Las muestras de suero pueden almacenarse de 2- 8°C durante 8 dias, durante
periodos mas largos de tiempo (1 afio) se recomienda congelar las mismas a 20 ° C.
Evite de congelar y descongelar repetidamente las muestras.

Procedimiento operativo.
Todos los pasos son ejecutados automéaticamente por el instrumento
e Por favor espere hasta que los reactivos y las muestras alcancen la
temperatura ambiente (15- 25°C).
e Siga el procedimiento operativo descrito en el manual de usuario del

Nefelometro Delta, que prevé la preparacion de los siguientes datos:

Curva de calibracion: la realiza el instrumento automaticamente a través de
diluciones en serie del calibrador (Ref. NCPP1CST) con el diluyente adecuado (Ref.
NDPP1). Las diluciones efectuadas se utilizan para la calibracion y permanecen
validas con tal que el ensayo de los sueros de control se encuentre dentro de los
limites esperados. La calibracién necesariamente debe repetirse cada vez que se
utilice un nuevo lote de reactivo.

Muestras: antes del ensayo, los sueros son diluidos de forma automaética por el
instrumento a una dilucién de 1:100 con el diluyente adecuado (Ref. NDPP1).
Cuando los valores de la muestra estan fuera de rango, es recomendable repetir el test
con una mayor o menor dilucion.

Control de calidad interno.

Para cada serie de muestras y cada vez que se afiade un nuevo vial de
reactivo, es necesario comprobar la exactitud y la precision, utilizando controles de

Cistatina C de alto y bajo nivel(Ref. NCPP2CST). Los controles se tratan como las
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muestras normales. Los valores esperados de los controles, se encuentran tabulados
en el folleto de envase de los controles.

Calculo de los resultados.

La evaluacion de las muestras se realiza automaticamente, por medio de la
elaboracion de los resultados con una funcidn logit-log.

Valores normales.

Los valores citados a continuacion son solamente indicativos. Se recomienda que
cada laboratorio establezca su propio rango de referencia.

Cistatina C 0.58 — 1.09 mg/L

Caracteristicas metodoldgicas:
Especificidad

El reactivo utilizado es especifico para la determinacion de la cistatina C. humana.
Sensibilidad

La sensibilidad de la determinacion queda definida como el limite inferior de la
curva de calibracion y por lo tanto depende de la concentracion de proteinas en el
calibrador. Los rangos de medicion estan detallados en el Manual de Uso para el
Nefeldmetro Delta.

Limitaciones del método

La presencia de turbidez o particulas puede interferir con la ejecucién de la prueba.
Se recomienda, por tanto, eliminar mediante centrifugacion posibles particulas
debidas a la incompleta coagulacién o desnaturalizacién de las proteinas. Por razones
técnicas relacionadas con la produccion y/o el envejecimiento de la muestra, los
resultados obtenidos con los sueros de control y con sueros entre laboratorios de
control de calidad pueden variar en funcion del método utilizado. Por tanto, puede
ser necesario evaluar los resultados obtenidos haciendo referencia a valores

especificos para los diferentes métodos utilizados.
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2.3. DEFINICION DE TERMINOS BASICOS

Dialisis: Es un proceso mediante el cual se extraen las toxinas y el exceso de agua de
la sangre, normalmente como terapia renal sustitutiva tras la pérdida de la funcién

renal.
Dislipidemias o dislipemias: Es una alteracion del metabolismo de los lipidos.

Edema: Es la acumulacion de liquido en el espacio tejido intercelular o intersticial,
ademas de las cavidades del organismo.

Eritropoyetina: Es una hormona glicoproteica que estimula la formacién de

eritrocitos.

Filtracion glomerular: Es el paso de liquidos desde el capilar glomerular a la
nefrona por procedimientos exclusivamente fisicos. La energia necesaria para llevar

a cabo la filtracion es proporcionada por el corazon y no por los rifiones.

Glicemia es la cantidad de glucosa contenida en la sangre, generalmente se expresa

en gramos por litro de sangre.

Hematoma es la acumulacion de sangre, causado por una hemorragia interna (rotura

de vasos capilares.

Hipoglucemiante: Es aquel farmaco o substancia que posee la capacidad de

disminuir los niveles de glucosa en sangre.
Hiperglucemia: Cantidad excesiva de glucosa en la sangre.

Insuficiencia renal: La insuficiencia renal o fallo renal se produce cuando los
rifones no son capaces de filtrar las toxinas y otras sustancias de desecho de la

sangre adecuadamente.

indice de filtrado glomerular (IFG): Es el volumen de fluido filtrado por unidad
de tiempo desde los capilares glomerulares renales hacia el interior de la capsula de

Bowman. Normalmente se mide en mililitros por minuto (ml/min).
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Oliguria: Es una disminucion de la produccion de orina (diuresis). Esta disminucion

puede ser un signo de deshidratacion, fallo renal o retencion de orina.
Poliuria : Emision excesiva de orina.

Polifagia: Aumento anormal de la necesidad de comer.

Polidipsia: Aumento anormal de la sed.

2.4, HIPOTESIS Y VARIABLES

2.4.1. Hipdtesis.

¢La determinacién de la Cistatina C es una prueba especifica en la deteccion

temprana de fallo renal en pacientes diabéticos tipo 11?

2.4.2. Variables.

Variable Independiente
e Determinacién de Cistatina c.
Variable Dependiente

e Insuficiencia Renal.
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2.4.3. Operacionalizacion de las variables.

DEFINICION TECNICASE
VARIABLES CATEGORIAS INDICADORES
CONCEPTUAL INST.
Edad. Observacion.
. . Diabetes Historias
Pequena proteina Valores de .
ducid tod clinicas.
. roducida por todas i
Independiente p p laboratorio.
Determinacion las células Creatinina
Creatinina
. nucleadas del Encuestas.
e LB . 0.5-1.4mg/dl.
organismo, se
L Cistatina C .
produce y destruye | Cistatina C Analisis  de
0,58 -1,09 mg/L.
a una tasa constante. muestra en
sangre.
Es la pérdida de
funcion de los Valores de |Pruebas  de
Dependiente -rlnones, _ Aparato laboratorio laboratorio.
independientemente | urinario Creatinina sérica
- |decual sea la causa.
Insuficiencia Valores de
renal Fisiologicamente, la | =~ laboratorio Antecedentes
insuficiencia renal Fisiologia familiares.
_ renal Cistatina C.
se describe como
una disminucién en Posibles causas de
el indice de filtrado 3y la enfermedad. Observacion.
Los rifiones

glomerular.

Fuente: Investigacion propia.
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.
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CAPITULO 11

3. MARCO METODOLOGICO.

3.1. METODOS.

Los métodos utilizados en esta investigacion son:

Cientifico: Este método se aplico por ser un proceso que nos permitio la revision
de historias clinicas de los pacientes para seleccionar a aquellos diagnosticados con
diabetes mellitus tipo I, también consideramos factible la utilizacion de este método por
toda la informacion que se recabo de diferentes revistas, libros, folletos, internet.

Analitico: Por medio de este método nos permitid analizar, clasificar y tabular
los resultados obtenidos de las muestras, las mismas que fueron procesadas en el

laboratorio de la institucién por cuenta de las investigadoras.

Sintético: A través de este método logramos conseguir un enfoque mas claro
previo al analisis de los resultados obtenidos, los mismos que nos permitio llegar a
comprobar nuestra hipotesis para posteriormente elaborar nuestras propias conclusiones

y recomendaciones.
3.1.1. Tipos de investigacion:

Exploratoria: En este tipo de investigacion, se aplicé el método cientifico,
requiriendo de una exploracion basandose en hechos reales. Se operaron las variables
dependientes e independientes, para la comprobacion de la hipdtesis y al final se obtuvo
resultados que al tabularlos facilitaron el informe final para su respectivo analisis y

aprobacion.
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Correlacional: Una vez obtenidos los valores de las dos
tomas,(agosto/noviembre) se requiere un analisis entre los resultados obtenidos de

creatinina con Cistatina c, para asi poder sacar una deduccion y llegar a una conclusion.

3.1.2. Disefio de la Investigacion.

La investigacion bibliografica: Se baso en la recopilacion de informacion
consultando en revistas, libros bibliotecas, internet, periddicos locales ,para luego en
base a una lectura comprensiva, obtener informacién suficiente como base

cientifica.Este método servira especialmente para la elaboracion de los Capitulos 1 y II.

La investigacion de campo: En este tipo de investigacion, se aplicé el método
cientifico, requiriendo de una exploracién basandose en hechos reales. Se opera una
variable dependiente y una variable independiente, para la comprobacion de la hipoétesis,
y al final obtendremos resultados, que al tabularlos facilitaran el informe final, siendo
asi, la base para la elaboracion del Capitulo 111.

3.1.3. TIPO DE ESTUDIO.

Se realiz6 un estudio observacional descriptivo de corte transversal con el
objetivo de analizar los valores de Cistatina C sérico, en pacientes diabéticos, que
asisten al laboratorio del Hospital Carlos Andrade Marin como medida de especificidad
en la identificacion temprana de fallo renal, estudiando a 60 pacientes diabéticos que
fueron tomados en cuenta basandonos en los criterios de inclusion y exclusion para ello

se recolecto los datos, se proceso, interpretd y se registraron para su estudio posterior.
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3.2. POBLACION Y MUESTRA.
3.2.1. Poblacion.

La poblacién objeto de estudio son 300 pacientes que acudieron al laboratorio del
Hospital Carlos Andrade Marin, en el periodo comprendido de julio — diciembre del
2013.

3.2.2 Muestra.
Para el calculo de la muestra aplicamos criterios tanto de inclusion como de
exclusion, trabajamos con una muestra de 60 pacientes.
3.2.2.1. Criterios de inclusion:

Se incluyeron pacientes con antecedentes de diabetes mellitus tipo I, confirmada
clinicamente y por indicadores de laboratorio de por lo menos un afio de evolucién,
de cualquier sexo, entre 30-77afios de edad, sin antecedentes de nefropatia, pacientes
ambulatorios que acudan al servicio de laboratorio clinico que cuenten con la
predisposicion de participar en nuestro estudio teniendo en cuenta que se tendré que

realizar dos tomas de muestra en los meses de (agosto y noviembre) respectivamente.
3.2.2.2. Criterios de exclusion.

Se excluyeron del estudio:

®  Que no cumplan con los criterios de inclusion.

®  Pacientes con insuficiencia renal de cualquier etiologia.

= Pacientes con Insuficiencia cardiaca, o cualquier patologia cardiovascular.
= Pacientes con Diabetes Mellitus tipo I.

®  Mujeres con diabetes gestacional.
®  Enfermedad tiroidea.

" Pacientes con antecedentes de trasplante renal neoplasias.
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= Personas que han recibido dialisis.
3.3. TECNICAS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCION DE DATOS.

» Encuestas.

= Observaciones.

= Historias clinicas.

» Técnica para la determinacion de creatinina / cistatina C.

= Entre los instrumentos para la observacion se necesita de un laboratorio clinico.
34. TECNICAS PARA EL ANALISIS E INTERPRETACION DE
RESULTADOS.

Para nuestra investigacion se obtuvo la informacion basandonos en la revision de las
historias clinicas teniendo en cuenta los criterios de inclusién y exclusién, antes
mencionados, los pacientes fueron citados al hospital donde nos trasladamos para
realizar la investigacion. A todos los pacientes se les explicd el objetivo del estudio
solicitamos su consentimiento y explicamos que se trata de dos tomas de muestra de
sangre ,una en el mes de agosto y la otra en noviembre , de ellos los pacientes que
aceptaron participar en el estudio se les aplicé un modelo de encuesta que recogi6 datos
generales como: edad, sexo, tiempo de enfermedad, si lleva el control de su enfermedad,
si conoce las posibles complicaciones a causa de su enfermedad, la calidez con la que es

tratado en el laboratorio, antecedentes de nefropatia ,insuficiencia renal entre otros.

Posterior a ello se tomd las muestras de sangre a los pacientes diabéticos para la
determinacion de creatina y —cistatina C, a quienes se les repitié los exdmenes 3 meses
después, para el procesamiento de resultados se utilizé el programa Microsoft Excel
donde se resumio la informacion, realizandose posteriormente un analisis del fenomeno
estudiado que lo que permitio a traves de un proceso de sintesis y correlacion, arribar a
conclusiones y elaborar las recomendaciones. Nuestro estudio se realizd con fines

cientificos y respet6 la confidencialidad de la informacion que se obtuvo.
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CAPITULO IV

4.1. ANALISIS E INTERPRETACION DE RESULTADOS.

ENCUESTA REALIZADA A PACIENTES DIABETICOS QUE ACUDEN AL
LABORATORIO DEL HOSPITAL CARLOS ANDRADE MARIN.

Tabla N° 1: Pacientes por género.

items Frecuencia Porcentaje
Mujeres 13 21.67%
Hombres 47 78.33%
Total 60 100,00%

Fuente: Investigacién propia.
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.

Figura N° 8: Representacion de la frecuencia paciente por género.

Pacientes por género.

B Mujeres

W Hombres

Analisis e interpretacion: De los 60 pacientes encuestados, podemos observar que
participan en el estudio 13 pacientes mujeres que corresponden al 22% Yy 47 hombres

que corresponde al 78%, siendo la mayor parte de encuestados diabéticos hombres.
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TABLA N° 2: Tiempo que fue diagnosticado con diabetes.

Frecuencia

7 11,67%

18 30,00%

35 58,33%
Total 60 100,00%

Fuente: Investigacion propia.
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.

Figura N° 9: Representacion del tiempo que fue diagnosticado con diabetes.
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Anélisis e interpretacion: El 58.33% de los encuestados se encuentra ubicados en el

rango de (5 a 7 afios) atras que fueron diagnosticados con diabetes, el 30% tiene entre

(2-5 afos) de enfermedad y el 11.67% manifiesta que hace 1 afio fue diagnosticado con

esta patologia.
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¢ACUDE AL MEDICO PARA LLEVAR EL CONTROL DE SU ENFERMEDAD?

Tabla N° 3: Control de la enfermedad.

items Frecuencia Porcentaje
Siempre 52 86,67%
A veces 8 13,33%
Nunca - 0,00%
Total 60 100,00%
Fuente: Investigacién propia.
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.
Figura N° 10: Representacion del control de la enfermedad.
60
52
50
40
30
20
10 8
86,67% 13,33% 0,00%
0 . , .
Siempre Aveces Nunca

Analisis e interpretacion: De los 60 pacientes encuestados, 52 personas que representa

el 86.67%, manifiesta que acude al médico para llevar el control de su enfermedad

siempre, lo que es un buen indicio de que se preocupan por el control de su enfermedad,

mientras que 8 personas que corresponde al 13.3% lo hacen a veces.
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¢SU MEDICO LE ADVIERTE SOBRE EL RIESGO DE DESARROLLAR
OTRAS ENFERMEDADES POR CAUSA DE SU DIABETES?

Tabla N° 4: Riesgo de otras complicaciones.

items Frecuencia | Porcentaje
Siempre 54 90,00%

A veces 6 10,00%
Nunca - 0,00%
Total 60 100,00%

Fuente: Investigacion propia.
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.

Figura N° 11: Representacion del riesgo de otras complicaciones.
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Analisis e interpretacion: Observamos que de los 60 pacientes encuestados ,54
personas que representa el 90% manifiesta que si conoce los riesgos de la enfermedad,
pues han sido advertidos por parte de sus respectivos médicos y 6 encuestados que

representa un 10% responde que a veces.
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¢SE SIENTE ATENDIDO EN FORMA OPORTUNA, EFICAZ, EFICIENTE Y
CON CALIDEZ DURANTE SUS VISITAS AL LABORATORIO?

Tabla N° 5: Atencion en el laboratorio.

Items Frecuencia | Porcentaje
Siempre 57 95,00%

A veces 3 5,00%
Nunca - 0,00%
Total 60 100,00%

Fuente: Investigacién propia.
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.

Figura N° 12: Representacion de la atencion en el laboratorio.
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Anélisis e interpretacion: La mayoria de los encuestados son atendidos en forma
oportuna, eficaz, eficiente y con calidez durante sus visitas al laboratorio, esto
manifiestan 57 personas encuestadas que representa el 95%, y 3 encuestados que

representa el 5% responde que a veces.
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¢(SE REALIZA CONTROLES DE GLUCOSA'Y CREATININA, EN SANGRE?

Tabla N° 6: Controles pacientes diabéticos.

Items Frecuencia Porcentaje
Siempre 53 88,33%

A veces 7 11,67%
Nunca - 0,00%
Total 60 100,00%

Fuente: Investigacion propia.

Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.

Figura N° 13: Representacion de controles pacientes diabéticos.
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Analisis e interpretacion: De los encuestados 53 personas que representa el 88,33% se

realiza siempre los controles de glucosa y creatinina, con lo que llevan una adecuada

vigilancia de su enfermedad y 7 encuestados q representa el 11,67% manifiesta que lo

hace a veces.
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¢UTILIZA USTED UN GLUCOMETRO?

Tabla N° 7: Utilizacion del glucometro.

Items Porcentaje
37 61,67%
60 100,00%

Fuente: Investigacion propia.

Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.

Figura N° 14: Representacion de la utilizacion del glucémetro
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Andlisis e interpretacion: De los 60 pacientes encuestados 37 personas que representa

el 61,67% utiliza un glucometro, para controlar el nivel de azlcar en sangre, mientras

que 23 personas que representa un 38,33% manifiesta que no utiliza.
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¢(CONOCE USTED PARA Q SIRVE Y SE REALIZA LA PRUEBA DE

CISTATINA C EN SANGRE?

Tabla N° 8: Cistatina c en suero.

58 97,00%
Total 60 100,00%

Fuente: Investigacion propia.

Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.

Figura N° 15: Representacion de cistatina c en suero.

3% =2
pacientes

B Si

H No

Analisis e interpretacion: De los encuestados 48 personas responden que no conoce

para que sirve y se realiza la prueba de Cistatina ¢ en sangre que representa el 80%

mientras que 12 personas que representan un 20% responde que si.
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Tabla N°9: VALORES DE CISTATINA C PRIMERA TOMA (HOMBRES -
MUJERES).

CISTATINAC Frecuencia Porcentaje
Valor normal (0,58- 1,09 mg/L) 14 23%
Valoralto (> 1,09mg/L) 46 77%

Total 60 100 %

Fuente: Investigacién propia.
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M.Viscarra.

Figura N° 16: Representacion valores de Cistatina ¢ primera toma.

VALORES DE CISTATINA C PACIENTES
DIABETICOS (HOMBRES -MUJERES) PRIMERA
TOMA

23% =14
Pacientes

H Valor normal

m Valor alto

Analisis e interpretacion: De los 60 pacientes que se sometieron al estudio, podemos
ver que 14 pacientes que corresponde al 23% tiene valores de cistatina C normales en
la primera toma de muestra, y 46 pacientes que representa un 77% se encuentran dentro

del rango establecido como alto .
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Tabla N° 10: VALORES DE CREATININA SERICA (HOMBRES - MUJERES)
PRIMERA TOMA.

Creatinina Frecuencia Porcentaje
Valor normal (0,5-1,4 mg/dl) 34 57%
Valor alto (> 1,4 mg/dl) 26 43%

Total 60 100%

Fuente: Investigacion propia.
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M.Viscarra

Figura N° 17: Representacion valores creatinina sérica primera toma.

VALORES DE CREATININA SERICA EN PACIENTES
DIABETICOS (HOMBRES -MUJERES) PRIMERA
TOMA

| Valor normal

W Valor alto

Analisis e interpretacion: De los 60 pacientes que se sometieron al analisis de
creatinina sérica, podemos ver que 34 pacientes que corresponde al 57% se encuentran
en un rango normal, mientras que 26 pacientes que representa el 43% se encuentra

dentro del rango establecido como alto.
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Tabla N° 11: VALORES DE CISTATINA C, SEGUNDA TOMA (HOMBRES-
MUJERES).

Cistatina c Frecuencia Porcentaje
Valor normal (0,58- 1,09 mg/L) 16 27%
Valor alto (> 1,09 mg/L) 44 73%
Total 60 100 %

Fuente: Investigacién propia.
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M.Viscarra.

Figura N° 18: Representacion valores Cistatina ¢ segunda toma.

VALORES DE CISTATINA C PACIENTES
DIABETICOS (HOMBRES- MUJERES ) SEGUNDA
TOMA

| Valor normal

M Valor alto

Analisis e interpretacion: De los 60 pacientes podemos observar segun la tabla N° 11
y el grafico N° 18 que el 27%, representado por 16 pacientes se encuentran dentro del
rango establecido como normal ,mientras el 73% restante representado por 44 pacientes,

se encuentran dentro de los valores altos.
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Tabla N° 12: VALORES DE CREATININA SEGUNDA TOMA (HOMBRES-
MUJERES).

Creatinina Frecuencia Porcentaje
Valor normal (0,5-1,4 mg/dl) 32 53%
Valor alto (> 1,4 mg/dl) 28 47%
Total 60 100%

Fuente: Investigacién propia.
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M.Viscarra.

Figura N° 19: Representacion valores de creatinina segunda toma.

VALORES DE CREATININA SERICA PACIENTES
DIABETICOS (HOMBRES-MUJERES ) SEGUNDA
TOMA.

| Valor normal

M Valor alto

Analisis e interpretacion: De los 60 pacientes que se sometieron al analisis de
creatinina sérica, podemos observar 32 pacientes que corresponde al 53% se encuentran
en un rango normal ,mientras que 28 pacientes que representa el 47% se encuentra

dentro del rango de referencia establecido como alto
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Tabla N°13: CORRELACION PACIENTES DIABETICOS (HOMBRES -
MUJERES) PRIMERA TOMA

Valor normal cistatina ¢ (0,58- 1,09 mg/L
creatinina (0,5- 1,4 mg/ dl)

1% 43%

100% 100%

Fuente: Investigacion propia.
Autoras: Marfa A. Ramos - Rossibell M.Viscarra.

Figura N° 20: Representacidn correlacion pacientes diabéticos.
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Anélisis e interpretaciéon: De los 60 individuos objeto de la presente investigacion,
podemos observar segun la tabla N°13 y el grafico N°20, que entre el 77 — 43% de los
pacientes presentan valores altos tanto de cistatina ¢ y creatinina sérica respectivamente,
mientras que los pacientes que estan entre el 23 - 57 %, se encuentran dentro de los
rangos establecidos como normales.
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Tabla N°14: CORRELACION PACIENTES DIABETICOS (HOMBRES
MUJERES) SEGUNDA TOMA.

Cistatina C | Creatinina
27% 53%
Valor alto cistatina ¢ (> 1,09mg/L) 73% 47%
creatinina (> 1,4 mg/L)
100% 100%

Fuente: Investigacion propia.
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.

Figura N° 21: Representacion correlacion pacientes diabéticos.
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Anélisis e interpretaciéon: De los 60 individuos objeto de la presente investigacion,
podemos observar, que entre el 73 — 47% de los pacientes presentan valores altos tanto
de cistatina C y creatinina sérica respectivamente en la segunda toma de muestra,
mientras que los pacientes que estan entre el 27 - 53 %, se encuentran dentro de los
rangos establecidos como normales.
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4.2. VERIFICACION DE LA HIPOTESIS

La hipotesis se comprobd mediante el analisis de los resultados obtenidos. La
determinacion de la Cistatina C, si es una prueba especifica en la deteccion temprana de

fallo renal en pacientes diabéticos tipo I1.
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CAPITULO V

5. CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
5.1. CONCLUSIONES

e La mayor parte de individuos objeto de la presente investigacion corresponden al
sexo masculino.

e De los 60 pacientes que se sometieron al analisis el 58.33% fue diagnosticado
con diabetes de (5-7 afios) atréas.

e EI 86,67% de los pacientes en estudio acuden siempre al médico para llevar el
control de su enfermedad.

e EI 90% de los pacientes que se sometieron al analisis manifiesta que si conoce
los riesgos de su enfermedad, pues han sido advertidos por parte de sus
respectivos médicos.

e La mayoria de los encuestados son atendidos en forma oportuna, eficaz, eficiente
y con calidez durante sus visitas al laboratorio, esto manifiesta el 95% de los
mismos.

e EI 88,33% de los encuestados manifiesta que se realiza siempre los controles de
glucosa y creatinina con lo que llevan una adecuada vigilancia de su enfermedad.

e De los 60 pacientes que se sometieron al analisis el 61,67% de los encuestados
utiliza un glucometro para medir el nivel de azlcar en sangre.

e Los encuestados en su mayoria responden que no conocen para que sirve o se

realiza la prueba de cistatina C en sangre, esto manifiesta el 97%.

e De los 60 pacientes de la investigacion 46 pacientes que representa un 77%

presento niveles altos de Cistatina ¢ en la primera toma de muestra.

e ElI 43% de los pacientes diabéticos en estudio presento niveles altos de

creatinina sérica en la primera toma de muestra.
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e EI 73% de los pacientes diabéticos objeto de la investigacion presento niveles

altos de Cistatina ¢ en la segunda toma de muestra.

e De los 60 pacientes de la investigacion 32 pacientes que representa un 53%

presento niveles altos de creatinina sérica en la segunda toma de muestra.

e De los 60 pacientes diabéticos que se sometieron a los estudios, entre el 77 - 43
% de los pacientes se encuentran dentro de los rangos altos tanto para cistatina C

como para creatinina sérica, respectivamente en la primera toma de muestra.

e De los 60 individuos objeto de la presente investigacion, entre el 73 - 47 % de
los pacientes se encuentran dentro de los rangos altos, tanto para Cistatina c,

como para creatinina sérica respectivamente en la segunda toma de muestra.

e La Familiaridad de los clinicos con la creatinina es mayor ,ya que existen dudas
acerca de que su determinacion modifique el acto médico debido a la falta de
datos definitivos sobre interferencias, como también los distintos rangos de
normalidad publicados y el costo, en cualquier caso, es mas sensible que la

creatinina para detectar fallo renal en pacientes diabéticos.

5.2 RECOMENDACIONES.

e La implementacion de la prueba de cistatina C en pacientes diabéticos podran

prevenir dafios renales en fase temprana.

e Una vez implementada esta prueba y detectado el dafio, se debe educar al

paciente para que concientice la magnitud de la enfermedad.

e A pesar que el precio de cistatina c es alto sigue siendo un marcador importante

para la prevencion de IR (insuficiencia renal) en pacientes diabéticos.
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e Practicarse periédicamente analisis medicos cada seis 0 cada tres meses ayudaran

a determinar la presencia de algunas patologias que pueden ser tratadas a tiempo.
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ANEXOS

FOTOGRAFIAS DE LA INVESTIGACION

Figura N° 22: Lugar de realizacion.
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Fuente: Investigacion propia
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.

Figura N° 23: Toma de las muestras.

Fuente: Investigacion propia
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M.Viscarra.



Figura N° 24: Centrifugacion de las muestras.

Fuente: Investigacion propia
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.

Figura N° 25: Preparacion de las muestras.

Fuente: Investigacion propia
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.
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Figura N° 26: Procesamiento de las muestras

Fuente: Investigacion propia
Autoras: Maria A. Rossibell M. Viscarra.

Figura N° 27: Trabajos de laboratorio.

Fuente: Investigacion propia.
Autoras: Marfa A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.
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Figura N° 28: Equipos para analisis.

Fuente: Investigacion propia
Autoras: Maria A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.

Fuente: Investigacion propia
Autoras: Marfa A. Ramos - Rossibell M. Viscarra.
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ENCUESTA A PACIENTES DIABETICOS QUE ACUDIERON AL LABORATORIO DEL HOSPITAL
CARLOS ANDRADE MARIN.

A. ;HACE CUANTO TIEMPO FUE DIAGNOSTICADO CON DIABETES?

HACE 1 afio

2 -5 afios.

5 -7 afios.

B. ;ACUDE AL MEDICO PARA LLEVAR EL CONTROL DE SU ENFERMEDAD?

Siempre

A veces

Nunca

C. ;SU MEDICO LE ADVIERTE SOBRE EL RIESGO DE DESARROLLAR OTRAS
ENFERMEDADES POR CAUSA DE SU DIABETES?

Siempre

A veces

Nunca

D. (SE SIENTE ATENDIDO EN FORMA OPORTUNA, EFICAZ, EFICIENTE Y CON CALIDEZ
DURANTE SUS VISITAS AL LABORATORIO?

Siempre

A veces

Nunca

E. ;SE REALIZA CONTROLES DE GLUCOSA'Y CREATININA, EN SANGRE?

Siempre

A veces

Nunca

F. ;CONOCE USTED PARA QUE SIRVE Y SE REALIZA LA PRUEBA DE CISTATINA C EN
SANGRE?

SI

NO

GRACIAS POR SU VALIOSA AYUDA
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CREJ2

Creatinine Jaffé Gen.2 (STAT, compensated)

cobas’

« Indica el sistema cobas ¢ apropiado para el reactivo

Informacion de pedido

Creatinine Jaffé Gen.2

700 tests

Calibrator f.a.s. (12 x 3 mL)

Calibrator f.a.5. (12 x 3 mL, para los EE.UU.)

Ref. 04810716 190
Ref. 10759350 190
Ref. 10759350 360

Precinorm U plus (10 x 3 mL) Ref. 12149435 122
Precipath U plus (10 x 3 mL) Ref. 12149443 122
Precinorm U (20 x 5 mL) Ref. 10171743 122
Precipath U (20 x 5 mL) Ref. 10171778 122
Precinorm PUC (4 x 3mL) Ref. 03121313 122
Precipath PUC (4 x 3 mL) Ref. 03121291 122

NaCl Diluent 9% (50 mL) Ref. 04489357 190

Sistemas Roche/Hitachi cobas ¢
cobas ¢ 501

ID 07 6928 2 .
Cédigo 401

Cddigo 401

Cddigo 300

Cddigo 301

Cadigo 300

Cédigo 301

Cddigo 240

Cddigo 241

1D 07 6869 3

Espafiol N

Informaci6n del sistema
SCRE2: ACN 773
SCR2U: ACN 774

Funcién
Testin vitro para la determinacion cuantitativa de la concentracion de creatinina
en suero, plasma y orina humanos en los sistemas Roche/Hitachi cobas ¢.

Generalidades'

La creatinina sérica es un producto de desecho formado por deshidratacion
esponténea de la creatina en el organismo. La mayor parte de la creatina se
encuentra en el tejido muscular, donde esté presente como fosfato de creatina
y sirve de reserva rica en energia en la conversion a adenosina trifosfato.

La velocidad de formacién de la creatinina es practicamente constante,
transforméandose el 1 al 2 % de la creatina corporal a creatinina cada 24 horas.

Las concentraciones de creatinina y urea séricas se encuentran elevadas
en pacientes con una disfuncion renal, especialmente en caso de que

la filtracién glomerular esté reducida. En los primeros estadios de una
insuficiencia renal, el aumento de los niveles séricos de urea normalmente
precede al incremento de la creatinina sérica. Esta ventaja aparente se
refuta con el hecho de que los niveles séricos de urea se ven afectados por
factores tales como la nutricién, la hidratacion y el metabolismo proteico.
Las concentraciones de creatinina sérica tienden por lo contrario a ser
constantes y no se ven afectadas por factores que influyen los niveles
séricos de urea. Por ello, para el cribado de la funcién renal, el andlisis de
la creatinina sérica es mucho mas fiable que el de la urea sérica.

Un método mucho més sensible de medicion de (a filtracién glomerular
lo constituye el test de depuracion de creatinina. Para realizar

este test, se requiere orina recogida con precision (usualmente

de 24 horas) y una muestra de sangre.

Principio del test
Reaccion cindtica Jaffé amortiguada sin desproteinizacion.23:4
La creatinina reacciona en una solucion alcalina con picrato formando
un aducto de color amarillo rojizo.
complejo de color amarillo

pH alcaling'
10jiz0

La velocidad de la formacién del colorante (intensidad del color)

es directamente proporcional a la concentracion de creatinina en

la muestra y se mide fotométricamente.

Las muestras de suero y plasma contienen proteinas que reaccionan
inespecificamente en el método Jaffé. Corregir en -26 pmol/L (-0,3 mg/dL)
los resultados de suero y plasma para obtener valores exactos. Esta
correccion causa un error de medicién de < 1% en muestras de orina
debido a que no contienen proteinas no especificas

Creatinina + dcido picrico

Reactivos - Solucicnes de trabajo

R1 Hidréxido de potasio: 900 mmol/L; fosfato: 135 mmol/L, pH 213,5;
conservante; estabilizador

Medidas de precaucion y advertencias
Sélo para el uso diagndstico in vitro.
Observe las medidas de precaucion usuales para la manipulacion de reactivos.
Ficha de datos de seguridad a disposicién del usuario profesional que la solicite.
Elimine los residuos segun las normas locales vigentes.
El presente estuche contiene componentes que han sido clasificados por
la directiva europea 88/379/CEE de la siguiente manera:
=
=1 C - Corrosivo. El reactivo R1 contiene hidroxido de potasio.
R1: Explosivo en estado seco.
R4: Forma compuestos metalicos explosivos muy sensibles.
R 34: Causa quemaduras.
S 24-25: Evitese el contacto con los ojos y la piel.
$26: En caso de entrar en contacto con los ojos, enjuagar inmediatamente
con abundante agua y recurrir al médico.
$35: Eliminense los residuos del producto y sus recipientes con
todas las precauciones posibles.
§37: Usense guantes adecuados.
Contacto telefonico: internacional: +49-621-7590, EE.UU.: +1-800-428-2336

Preparacion de los reactivos
Los reactivos estan listos para usar.

Conservacion y estabilidad
SCRE2, SCR2U

Sin abrir, a 15-25°C: ver la fecha de caducidad indicada en
la etiqueta del cobas ¢ pack.

Abierto y refrigerado en el analizador: 8 semanas

Diluyente NaCl al 9%
Sin abrir, a 2-8°C: ver la fecha de caducidad indicada en
la etiqueta del cobas ¢ pack.

Abierto y refrigerado en el analizador: 12 semanas

Obtencién y preparacion de las muestras’

Para la obtencion y preparacion de las muestras emplear exclusivamente
tubos o recipientes de recogida apropiados.

No se recomienda el uso de tubos primarios con gef de separacion

para evitar que se obtienen resultados falsamente bajos,

especialmente de muestras turbias.

Sélo se han analizado y encontrado aptas las muestras aqui mencionadas.
Suero.

Plasma con heparina de litio, K2-EDTA.

Eltipo de muestras al que se hace referencia fue analizado en una seleccion de
los tubos de recoleccion de muestras que se comercializaban en el momento
de efectuar el andlisis, sin emplear la totalidad de los tubos existentes ni los
productos de todos los fabricantes. Los sistemas de recoleccion de muestras
de diversos fabricantes pueden contener materiales diferentes que, en ciertos
casos, pueden afectar los resultados analiticos. Si las muestras se procesan
en tubos primarios, aténgase a las instrucciones del fabricante.

Orina.

No emplear aditivos para recoger la orina. En caso de que se
reciiiaran rongervantas nara atrag analitne emnlear tininamanta
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CREJ2

Creatinine Jaffé Gen.2 (STAT, compensated)

Estabilidad en suero/plasma® 7 dias a 15-25°C

7 dias a 2-8°C

3 meses a (-15) - (-25°C)

2 dias a 15-25°C

6 dias a 2-8°C

6 meses a (-15) - (-25°C)

Centrifugar las muestras que contienen precipitado antes de realizar el ensayo.

Estabilidad en orina®

Material suministrado
Consultar la seccién “Reactivos - Soluciones de trabajo”.

Material requerido adicionalmente (no suministrado)
Consulte la seccién “Informacién de pedido”.

Agua destilada

Equipo de laboratorio usual

Realizacién del ensayo "

Para garantizar el desempefio Gptimo del test, observe las instrucciones

de uso de la presente metddica referentes al analizador empleado.
Consultar el manual del operador apropiado para obtener las
instrucciones de ensayo especificas del analizador.

Roche no se responsabiliza del desemperio de las aplicaciones no validadas
por la empresa. En su caso, el usuario se hace cargo de su definicion.

Aplicacion para suero y plasma

Definicion del test para el analizador cobas ¢ 501
Tipo de medicion Cinética

Tiempo de reaccién/ 417-27

Puntos de medicion

Longitud de onda (sub/princ) 570/505 nm
Direccién de la reaccién Incremento

Unidades pmol/L (mg/dL, mmol/L)

Pipeteo de reactivo Diluyente (H20)

R1 13 pL 77 uL

R2 17 L 30 pL

Volimenes de muestra Muestra Dilucién de muestra
Muestra Diluyente (NaCl)

Normal 10 pL - =

Disminuido 10 pL 20 pt 80 pL

Aumentado 10l = -

Aplicacion para orina
Definicién del test para el analizador cobas ¢ 501

Tipo de medicion Cinética
Tiempo de reaccién/ 4/17-27
Puntos de medicion

Longitud de onda (sub/princ) 570/505 nm
Direccion de la reaccion Incremento

Unidades pmol/L (mg/dL, mmol/L)
Pipeteo de reactivo Diluyente (H20)
R1 13 pL 77 L
R2 17 4L 30pL
Volimenes de muestra Muestra Dilucion de muestra
Muestra Diluyente (NaCl)

Normal 10 pL 6pL 144 pL
Disminuido 10 pL 2L 180 pL
Aumentado 10 yL 10uL 115 pL
Calibracién
Calibradores S1: H0

S2.Cfas.
Modo de calibracion Lineal

Intervalo de calibracién Calibracién a 2 puntos
- después del cambio de lote

- i In filera neresarin seniin Ing

cobas®

Trazabilidad: El presente método ha sido estandarizado frente a ID/MS
(espectrometria de masa con dilucion isotépica).

Para los EE.UU., este método ha sido estandarizado frente a un
material primario de referencia (SRM 914).

Control de calidad

Para el control de la calidad, emplear los controles indicados en

la seccion “Informacion de pedido”. ;

Asimismo puede emplearse otro material de control apropiado.
Suero/plasma

Para el control de calidad, emplear los sueros de control sin

diluir segun se indica mas arriba. Asimismo puede emplearse

otro material de control apropiado.

Orina

Para el control de calidad, emplear Precinorm PUC y Precipath

PUC segun se indica mas arriba. Asimismo puede emplearse

otro material de control apropiado.

Los intervalos y limites de control deben adaptarse a los requerimientos
particulares de cada laboratorio. Los valores obtenidos deben situarse dentro
de los limites establecidos. Cada laboratorio deberia establecer medidas
correctivas a seguir en caso de que los valores se sitien fuera de los limites.

Célculo -
Los sistemas Roche/Hitachi cobas ¢ calculan automéaticamente la
concentracion de analito de cada muestra.
Factores de conversién: pmol/L x 0,0113 = mg/dL

pmol/L x 0,001 = mmol/L

Para usuarios de C.f.a.s.: Introducir el valor correctivo para la reaccion de
proteinas no especificas como el factor del instrumento y = ax + b para mg/dL
o para pmol/L, siendoa=1,0 yb =-0,3 (mg/dL) oa=1,0y b =-26 (umol/L).

Limitaciones del andlisis - interferencias’

Criterio: Recuperacion dentro de +10% del valor inicial con una
concentracion de creatinina de 80 pmol/L (0,90 mg/dL; en suero

y 2500 pmol/L (28,3 mg/dL) en orina.

Suero/plasma

Ictericia: Sin interferencias significativas hasta un indice | de 3 para la
bilirrubina conjugada (concentracion de la bilirrubina conjugada: aprox.

51 pmol/L 6 3 mg/dL) o hasta un indice | de 4 para la bilirrubina no conjugada
(concentracion de la bilirrubina no conjugada: aprox. 68 pmol/L 6 4 mg/dL).
Hemodlisis: Sin interferencias significativas hasta un indice H de 1000
(concentracién de hemoglobina: aprox. 621 ymol/L 6 1000 mg/dL).
Lipemia (Intralipid): Sin interferencias significativas hasta un indice L

de 800. No existe una correlacion concluyente entre el indice L (que
corresponde a la turbidez) y la concentracion de triglicéridos.

Farmacos: En una serie de farmacos comunes testados no

se encontraron interferencias.®

Excepcién: En concentraciones terapéuticas, la cefoxitina provoca
resultados de creatinina falsamente elevados.

Raras veces se han encontrado valores <18 pmol/L (<0.2 mg/dL) o
resultados negativos para niios menores de 3 afios y ancianos. En estos
casos las muestras se analizan con el test Creatinine plus.

No emplear el test Creatinine Jaffé para analizar la creatinina en muestras
hemolizadas de neonatos, nifios pequefios o adultos con concentraciones
de HbF 230 mg/dL." En estos casos, se recomienda analizar las muestras
con el test Creatinine plus (< 600 mg/dL de HbF).

Si la velocidad de filtracién glomerular (VFG) se estima segun la formula
de Schwartz, se pueden obtener resultados falsos elevados. '

En muy raros casos se han registrado resultados erréneos

de test debido a la gammapatia, particularmente de tipo IgM
(macroglobulinemia de Waldenstrdm).

Orina

Ictericia: Sin interferencias significativas hasta una concentracion de
bilirubina conjugada de 855 pmol/L (50 mg/dL).

Hemolisis: Sin interferencias significativas hasta una concentracion

de hemoglobina de 621 pmol/L (1000 mg/dL).

Al a Aliianna AN mmAalll 10480 maldl ) ni al trahilinAnana
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CISTATINAC
REF| NPP42

REACTIVO PARA LA DETERMINACION CUANTITATIVA DE CISTATINA C EN SUERO
HUMANO Y PLASMA HEPARINIZADO MEDIANTE METODO NEFELOMETRICO

Solo para diagnédstico in Vitro

APLICACIONES CLINICAS

La cistatina C es un inhibidor de cisteina proteinasa (13.250 Dalions PM) v se encuentra er
todas las células nucieadas investigadas. Dado que se forma a una velocidad constante y e
filtrada por el rifidn sano, esta proteina es un buen marcador de la funcién renal. Las
concentraciones séricas de cistatina C son casi totaimente dependientes de la tasa de filtracior
glomerular (GRF). Una reduccion en la tasa de filtracién glomerular provoca un aumento en Iz
concentracion de cistatina C. La cistatina C no se ha demostrado que esté afectada po
factores tales como la masa muscular y la nutricion. Ademas, un aumento de la creatinina nc
se hace evidente hasia que el GRF se ha reducido en aproximadamente un 50%

PRINCIPIO DEL ENSAYO

La cistatina C contenida en el suero y en el plasma reaccionando con los antisueros anti
citatina C adheridos a particulas de iatex, forma inmunocomplejos. Estos inmunocomplejos sor
capaces de producir difraccion de la luz. Por medio de un nefeldmetro, se puede medir le
intensidad de ia luz difractada, que es proporcional z la concentracién de cistatina C presente
en la muestra. Esta medicion se realiza por comparacién con un calibrador de concentracior
conocida.

REACTIVOS CONTERIDOS EN EL KIT

¢ lLos reactivos deben almacenarse a 2° - 8°C.
+ La fecha de caducidad esté indicadea en la etiqueta y se refiere a los componentes
almacenados y conservados a 2° - 8°C.

o ERQ Reactivo Cistatina C: 3 viales (1,6 ml) que contienen latex recubierio con antisuerc
anti-cistatina C. Listo para su uso. Conservante: NaNs (<0,1%). Tras su utilizacién,
almacenar el reactivo herméticamente cerrado a 2-8 ° C durante 3 meses. No congelar.

EER] < ox ] i o

& KR§I Cistatina C Reactivo adicional: 1 vial (4,0 ml) de solucidn tampodn. Conservante: NaNs
{<0,1%). Listo para su uso. Despuéds de su uso cerrar herméticamente y conservar a 2° -
8°C durante 3 meses. Mo congalar.

MATERIALES NECESARIOS NO INCLUIDOS EN BL ¥IT
El antisuero debe ser utilizado con los siguientes reactivos:
¢ Calibrador de cistatina C(Ref. NCPP1CST)
e Controles de cistatina C (Ref. NCPP2CST)
¢ Diluyente (Ref. NDPP1)

NFP42 — CISTATINA C
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e Tampdn de reaccion, (Ref. NDPP2)

e Nefelometro Delta (Ref. 010138)

e Otros consumibles y equipos de laboratorio, se describen en el manual de usuarios del
nefeldmetro Delta.

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Con el fin de obtener resuliados correctos y reproducibles, es necesario observar las
siguientes precauciones:

o No utilice los reactivos después de su fecha de caducidad.

e Evite la contaminacién cruzada entre las muestras y los reactivos, para ello, es
recomendable - utilizar pipetas y puntas desechables para cada muestra y para cada
reactivo.

Con el fin de evitar la contaminacién personal y ambiental, es necesario seguir las
instrucciones de seguridad siguientes:

e Ulilizar guantes desechables duranie la manipulacidn de materiales potencialmente
infectados y durante el ensayo.

« No fumar, comer, beber o aplicar cosméticos durante el ejercicio de la prueba.

= Evitar la creacién de salpicaduras y la formacion de aerosoles: en caso de darse tal
situacion, limpiar cuidadosamente con hipoclorito de sodio al 3%. Los medios utilizados
para la limpieza deben ser tratados como residuos potencialmente infectados y eliminados
de acuerdo a las instrucciones mencionadas mas abajo.

o De ecuerde con el decreto ltaliane D.L. no. 22, del 05.02.97, de conformidad con las
directivas de la CEE (91/158/EEC, 91/689/EEC, 94/62/EEC), todos los producios de
desecho que se originen tanto 2 partir de los procedimientos manuales como de los
automaticos estan clasificados como material de desecho peligroso especial (clasificacion
europea codigo CER 180103). Como tales, deben entregarse a empresas especiales,
calificadas para recoger y disponer de este tipo de desechos.

RECOGIDA Y PREPARACION DE MUESTRAS

El andlisis se puede realizar en muestras de suero y plasma humano con heparina. Las
muestras de suerc deben estar completamente coaguladas y, después de la centrifugacion, no
deben contener particulas o trazas de fibrina en suspension; antes del ensayo, asegirese de
que las muestras son perfeciamente claras. Por lo tanto, las muestras fuertemente lipémicas o
congeladas, gue muestran iurbidez una vez descongelados, deben ser aclaradas por
centrifugacion (10 'a aprox. 15000 g). Las muestras de suero pueden almacenarse a 2° - 8°C
durante 8 dias, durante periodos més largos de tiempo (1 afio) se recomienda congelar las
misrnas a -20 ° C. Evite de congelar y descongelar repetidamente ias muestras.

PROCEDIMIENTO OPERATIVO
e Todos los pasos son ejecutados automaticamente por el instrumento

e Por favor espere hasta que los reactivos y las muesiras alcancen la temperatura ambiente
(15° - 25°C).

e Siga el procedimiento operative descritc en el manual de usuario del Nefeldmetro Delia,
que prevé la preparacion de los siguientes datos:

NPP42 — CISTATINA C



e Curva de calibracion: la realiza el instrumento autométicamente a través de diluciones en
serie del calibrador (Ref. NCPP1CST) con el diluyente adecuado (Ref. NDPP1). Las
diluciones efectuadas se utilizan para la calibracion y permanecen validas con tal que el
ensayo de los sueros de conirol se encuentre dentro de los limites esperados. La
calibracién necesariamente debe repetirse cada vez que se utilice un nuevo lote de
reactivo.

¢ Muestras: anies del ensayo, los sueros son diluidos de forma automatica por el
instrumento a una dilucién de 1:100 con el diluyente adecuado (Ref. NDPP1). Cuando los
valores de la muestra estéan fuera de rango, es recomendable repetir el test con una mayor
o menor dilucién.

CONTROL DE CALIDAD INTERNO

Para cada serie de muestras y cada vez que se afiade un nuevo vial de reactivo, es necesario
comprobar la exactitud y la precision, utilizando Controles de Cistatina C de alto y bajo nivel
(Ref. NCPP2CST). Los coniroles se fratan como fas muestras riormales. Los valores
esperados de los controles, se encuentran tabulados en el folleto de envase de los controies.

CAILCULO DE LOS RESULTADOS
La evaluacién de las muestras se realiza automaticamente, por medio de ia elaboracion de los
resuitados con una funcidn logit-log.

VALORES NORMALES
Los valores citados a continuacion son solamente indicativos. Se recomienda que cada
laberatorio establezea su propio rango de referencia.

Proteina Valores Normales

Cistatina C 0.53 - 0.95 mg/L

CARACTERISTICAS METODOLOGICAS

ESPECIFICIDAD
El reactivo utilizado es especifico para la determinacion de la cistatina C. humana.

SENSIBILIDAD
La sensibilidad de la determinacidn gueda definida como el limite inferior de la curva de
calibracion y por lo tanto depende de la concentracidn de proteinas en el calibrador.

Los rangos de medicidon estén detaliados en el Manual de Uso para el Nefeldémetro Delia.
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