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Resumen

Fundamento: el estudio de la cistatina C ha
despertado un interés creciente a medida que se define
su utilidad como marcador precoz y sensible de
enfermedad renal crénica. La determinacion de los
rangos de referencia para analisis quimicos en el
laboratorio clinico constituye requisito imprescindible
para implementar un programa de control de calidad
adecuado.

Objetivo: establecer el intervalo de referencia de la
cistatina C en una muestra de la poblacién adulta
cubana, en el laboratorio del Hospital Clinico Quirdrgico
Hermanos Ameijeiras.

Método: estudio descriptivo de corte transversal en
249 donantes de sangre (hombres y mujeres en igual
proporcion), con edades comprendidas entre 18 y 50
afios. Se obtuvieron por método inmunoturbidimétrico
los valores séricos de cistatina C y se compararon por
sexo y grupo etdreo. Se calculé el intervalo de
referencia y se compard con el propuesto por el
fabricante.

Resultados: el intervalo de referencia obtenido mostré
asociacion con el sexo, pero no con el grupo etéreo. Se
encontraron diferencias estadisticamente significativas
entre el intervalo de referencia sérico de cistatina C en
ambos sexos y el propuesto por el fabricante.
Conclusiones: el intervalo de referencia obtenido en
esta investigacion para cada sexo fue mas alto que lo
planteado por el fabricante del reactivo utilizado, ambos
limites del intervalo tuvieron valores més elevados, se
encontré6 ademds diferencia estadisticamente
significativa entre ambos. Se evidencié la necesidad de
disponer en cada laboratorio clinico, de valores de
referencia acordes a cada lugar, segln recomiendan las
instituciones internacionales.

Palabras clave: cistatina C, valores de referencia,
adulto

Abstract

Foundation: studying cystatin C has risen interest as it
is defined its utility as an early marker and sensitive to
chronic renal disease. Determining the range of
reference for chemical analysis in clinical laboratories
constitutes an essential requirement to implement an
adequate quality control program.

Objective: to establish the interval of reference of
Cystatin C in a sample of adult Cuban population, in the
laboratory of the Clinical Surgical Hospital Hermanos
Ameijeiras.

Method: cross-descriptive study in 249 blood donors
(women and men in the same proportion), aged
between 18 and 50. By the inmunoturbidimetric method
the values of seric cystatin C were obtained and were
compared by sex and age group. The interval of
reference was calculated and compared with the one
proposed by the manufacturer.

Results: the interval of reference obtained showed
association with sex, but not with the age group.
Statistically significant differences were found between
the interval of seric reference of cystatin C in both
sexes and the one proposed by the manufacturer.
Conclusion: the need of counting with values of
reference according to each place was evidenced,
according to the International Federation of Clinical
Chemistry and the standards of clinical laboratory.
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INTRODUCCION

La cistatina C es una proteina de baja masa
molar cuyo estudio ha despertado un interés
creciente desde el afio 1985 cuando Simonsen y
cols. demostraron que su concentracion en suero
presentaba una correlacién negativa con la tasa
de filtrado glomerular.®”

Constituye una herramienta diagndstica superior
a la creatinina en la deteccién de una alteracién
precoz de la funcién renal. Adade informacion de
interés en pacientes con valores de filtrado
glomerular entre 20 y 60 mL/min/1,73m? donde
el uso de la ecuacién del estudio Modificacién de
la Dieta en Enfermedad Renal es inadecuado
(individuos con alteraciones en la masa muscular,
sindrome nefrético, insuficiencia hepatica y
enfermedad renal crénica agudizada). Ademas,
parece aportar informacién Util en individuos de
edad avanzada, pacientes diabéticos,
hipertensos y con enfermedades oncoldgicas. La
cistatina C ha demostrado su superioridad sobre
las ecuaciones basadas en la creatinina en
pacientes con pesos extremos (en anorexia y
obesidad), en pacientes con miembros
amputados y en pacientes con enfermedades
neuromusculares y en el embarazo.?

La concentracién sérica de cistatina C no se
afecta significativamente por los cambios en la
masa muscular, lo cual es una ventaja frente a la
creatinina en la valoracién de la funcién renal en
la poblacién en edad pediatrica.®?

Estudios recientes sugieren que aumentos de la
concentracion de cistatina C pueden también
indicar mayor riesgo de enfermedad
cardiovascular y fallo cardiaco, accidente
vascular cerebral y puede asociarse incluso a
mayor mortalidad.”®

La determinacién de los rangos de referencia
para los analisis quimicos realizados en un
laboratorio, constituye requisito imprescindible a
la hora de implementar un programa de control
de calidad adecuado.®

Cada laboratorio usa diferentes tipos de
instrumentacién y diferentes métodos de analisis.
Esto implica que los laboratorios deben
establecer sus propios valores de referencia. Por
tanto, el paciente y el médico deben utilizar el
valor de referencia proporcionado por el
laboratorio que realiza el analisis en lugar de
valores tedricos o ideales u obtenidos de algun
libro.”

La Federacién Internacional de Quimica Clinica y
el Instituto de Estadndares de Laboratorio Clinico
han elaborado recomendaciones para la
produccién de valores de referencia biolégicos
poblacionales.®?

En el laboratorio del Hospital Clinico Quirlrgico
Hermanos Ameijeiras no se ha validado la
cistatina C para su uso y no se encontré
literatura publicada sobre el tema en poblacién
adulta cubana. La importancia de las
aplicaciones clinicas de este analito y las
recomendaciones por parte de estas
instituciones para el trabajo de los laboratorios
clinicos, fundamentan la realizacién del presente
estudio. La identificacién oportuna de
alteraciones en la funcién renal, cardiovascular y
neuroldgica, es necesaria para lograr la
instauracién oportuna del tratamiento, que
garantice beneficios tanto clinicos como
econdmicos a los pacientes. Con el resultado
alcanzado se podra obtener un diagndstico mas
certero y confiable en las diferentes patologias
clinicas implicadas e imponer un tratamiento
precoz que les permita una mejor calidad de vida
y menos complicaciones.

Fue objetivo de este estudio establecer el
intervalo de referencia de la cistatina C en una
muestra de la poblacién adulta cubana, en el
laboratorio del Hospital Clinico Quirlrgico
Hermanos Ameijeiras.

METODOS

Se realiz6 un estudio descriptivo de corte
transversal, para identificar el intervalo de
referencia de la cistatina C en una muestra de la
poblacién adulta cubana, en el laboratorio clinico
del Hospital Clinico Quirtrgico Hermanos
Ameijeiras de La Habana.

El universo estuvo conformado por todos los
adultos sanos que acudieron a realizar donacién
de sangre al banco de sangre del Hospital Clinico
Quirdrgico Hermanos Ameijeiras y del Hospital
Militar Central Dr. Carlos Juan Finlay durante el
afio 2016, tiempo en que se realizé la
investigacidn.

Se consideraron los siguientes criterios de
seleccién: adultos supuestamente sanos con
edad comprendida entre 18 y 50 afios, haber
cumplido con los criterios del banco de sangre
para ser donante, no tener un embarazo, sin
hdbito de fumar, ni ingestién de bebidas
alcohdlicas, normopeso, ausencia de enfermedad
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renal crénica, trastorno tiroideo u otra
enfermedad crénica no transmisible, que no
hubiera ingerido medicamentos.

Se excluyeron a los sujetos supuestamente sanos
gque no aceptaron participar en el estudio,
resultados con valores aberrantes
(entendiéndose estos como aquellos valores de
referencia que se encuentran alejados del
conjunto constituido por el resto de la muestra
de referencia), sujetos con estudio previo de
creatinina por encima de parametros de
referencia.

Se estudiaron todos los pacientes que
cumplieron con los criterios de seleccién antes
seflalados. La poblaciéon de estudio fue
seleccionada de forma intencional, acorde a lo
planteado por la Federacién Internacional de
Quimica Clinica y el Instituto de Estandares de
Laboratorio Clinico,'®® por lo que quedd
conformada finalmente por 249 sujetos, 125
hombres y 124 mujeres.

Para cumplir los objetivos propuestos se
operacionalizaron las siguientes variables:

o Edad

Se considerd en afios cumplidos. Se clasificé en 4
grupos predisefiados.

Escala de clasificacion:
< 20 afos

20- 29 afios

30- 39 afios

40- 50 afios

0 Sexo

Es el sexo del paciente segun el genotipo del
paciente.

Escala de clasificacion:
Femenino

Masculino

o Cistatina C

Variable obtenida en el laboratorio. Se informd
en unidades de mg/L.

Valores de referencia del fabricante: 0,59 - 1,03
mag/L

Se llevd a cabo una blsqueda en diversas
fuentes, se revisaron revistas impresas
actualizadas sobre el tema y trabajos digitales en
revistas de impacto cientifico.

La fuente del dato primario se obtuvo a partir de
la hoja de recolecciéon de datos. Todas las
personas fueron informadas acerca de las
caracteristicas y el objetivo del estudio para
obtener de ellas el consentimiento.

Los pardmetros a recoger fueron: nombre y
apellidos, edad, sexo, peso, talla, indice de masa
corporal, tensién arterial, antecedentes
patoldgicos personales, habitos téxicos, ingestién
de medicamentos. Todos ellos se registraron en
computadora en una base de datos en Excel,
donde también se almacenaron los resultados
obtenidos en las determinaciones.

Todos los sujetos sanos entrevistados fueron
examinados fisicamente. A los que fueron
aceptados finalmente como donantes, se les
realizé la extraccién de sangre venosa, en
ayunas, en la regién cubital para las
determinaciones a realizar, siguiendo los
procedimientos establecidos por las buenas
practicas y bioseguridad de laboratorio clinico.

La muestra de sangre fue depositada en tubo de
12 x 75 mm, sin anticoagulante, centrifugada
después de retraido el codgulo y conservado el
suero en congelaciéon a -20°C cuando no fue
utilizado en fresco, hasta un periodo maximo de
2 meses.

Fueron procesadas en el equipo automatizado
Inlab 240 de la firma italiana CPM que se
encuentra en el departamento de ensayos
clinicos del laboratorio del Hospital Clinico
Quirlrgico Hermanos Ameijeiras con el objetivo
de garantizar la trazabilidad del estudio.

Se determind la creatinina y si los valores se
encontraban dentro del intervalo de referencia,
se realizd la determinacién de la cistatina C.
Ambas determinaciones utilizaron el reactivo
brindado por la firma CPM.

Determinacién de la concentracién sérica de

creatinina

Esta determinacién solo se realizé con el objetivo
de incluir o excluir pacientes de la muestra. Se
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realizé por el método enzimatico colorimétrico
PAP, con reactivos de la firma italiana CPM.

Valores de referencia para el método utilizado:
Hombres: 79 - 115 umol/L.
Mujeres: 53 - 97 umol/L.

Determinacién de la concentracion sérica de

cistatina C

Se utilizé reactivo de la firma italiana CPM. Se
realizé por método inmunoturbidimétrico, basado
en la reaccién que ocurre entre la cistatina C y
las particulas de latex recubiertas con
anticuerpos especificos contra cistatina C
humana, lo que produce una reaccién de
aglutinacién que genera un cambio en la
absorbancia proporcional a la cantidad de
cistatina C en la muestra. Los valores en este
método son determinados utilizando mediciones
de punto final con correccién del reactivo blanco.
La relacién entre la absorbancia y la
concentracién permite un sistema multipunto con
un rango de medida entre 0,05 y 10 mg/L. La
temperatura de medicién es a 37 °C. Se leyé a
una longitud de onda de 550nm.

Para el control de calidad se utilizaron los
controles de cistatina C CPM bajo y alto que
ofrece el fabricante con los siguientes rangos de
concentraciones:

Control bajo: 0,8- 1,2 mg/L.
Control alto: 3,04- 4,56 mg/L.

Valores de referencia del fabricante descritos
anteriormente.

Precisién del método Intraensayo
CV (%) 0,70 1,22 1,54 3,37

Luego de obtenidos los valores séricos de
cistatina C, fue analizada su variabilidad en cada
sexo y grupo de edad, para finalmente calcular el
intervalo de referencia.

El procesamiento de los datos se realizé
utilizando una base de datos en Excel y el
empleo de los programas estadisticos SPSS
versién 20,0 y EPIDAT versién 3,0. Para
cumplimentar los objetivos propuestos, se
analizaron las variables seleccionadas mediante
el calculo de nimeros absolutos y porcentajes (%)
como medidas de resumen para variables

cualitativas. Para las variables cuantitativas se
consideraron medidas de tendencia central y
dispersiéon para evaluar la distribucion de los
datos, y se realizaron histogramas de frecuencias.

Se corroboré el cumplimiento del supuesto de
normalidad para los valores de cistatina C seguin
Sexo y grupo etareo, a través del estadistico de
Kolmogorov-Smirnov con correccion de la
significacion de Lilliefors. Se identificaron los
valores aberrantes por el método grafico
(diagrama de cajas) y fueron eliminados.

Como método de analisis para evaluar la
asociacion entre variables cuantitativas se
empled el ANOVA de un factor, lo que permitié
comparar los resultados segln sexo y grupo
etareo. Se calculd el intervalo de referencia a
distancia de = 2 desviaciones estandar (o) de la
media. Para evaluar el contraste sobre una
media para valores de cistatina C y comparar el
intervalo obtenido con el del fabricante, se utilizé
la Prueba para una media (Estadistico t).

En todas las pruebas estadisticas realizadas se
utilizé un nivel de significaciéon de 0,05 y una
confiabilidad del 95 %. Las diferencias fueron
consideradas estadisticamente significativas
cuando el valor de p fue menor que 0,05.

Los resultados se presentan en forma tabular y
grafica, utilizando para su tabulacién, calculos de
indicadores, tratamiento del texto y demas
componentes del informe final, el paquete Office
2016 (Word y Excel), con ambiente de Windows
10.

Antes de su inclusién en el estudio, cada
paciente recibié una explicacién de la
investigacién y su finalidad. Se tomd por escrito
el consentimiento informado del paciente sobre
su libre participacion en el estudio. Se tuvieron
en cuenta los principios basicos de la ética, de
respeto, dando autonomia a las personas,
haciendo uso de la beneficencia en el manejo y
divulgaciéon de los datos y sobre todo aplicando
la justicia en la investigacion.

RESULTADOS

En total participaron 249 sujetos, distribuidos en
124 mujeres y 125 hombres, para un 49,8 % y
50,2 % respectivamente del total de la muestra.
La edad promedio de todos los participantes del
estudio fue de 28 afios, con un rango entre 18 y
50. El grupo de menores de 20 estuvo
conformado por 82 sujetos para un 32,8 % del
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total, el mayor en el estudio, seguido por los de

20 - 29 afios y los de 30 - 39 afios que fueron el
28 %y el 24% respectivamente. (Tabla 1).

Tabla 1. Distribucidn de la muestra segin sexo

y edad
Variables Frecuencias
No Yo
Sexo Femenino 124 49,8
Masculino 125 50,2
Edad (afios) < 20 82 329
20-29 70 28,1
30-39 61 24,5
40-50 36 14,5

Cuando se analizaron los valores séricos de
cistatina C en el estudio, se obtuvo una media de
0,857 mg/L. con un intervalo de confianza del 95
% para la media entre 0,845 y 0,875, y una
desviacion estandar (o) de 0,11. Al analizar la
prueba de normalidad de Kolmogorov-Smirnov
con correccidn de la significacién de Lilliefors, se
observd que el valor del estadistico (p = 0,20) se
encontraba por encima del valor de significacién
estadistica (0,05), por lo que se concluyo que la

variable cistatina C tiene una distribucién normal.
Se muestra a continuacién el histograma de
frecuencias para todos los valores de cistatina C
obtenidos en el estudio (n= 249). El rango de
valores estuvo entre 0,56 y 1,11 mg/L
(mostrados ambos por dos lineas
perpendiculares al eje de las abscisas). Se
superpone la curva de normalidad y se observa
la distribucién normal de la variable. Se muestran
ademas los valores de la media y la desviacién
estandar calculados. (Grafico 1).
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Grafico 1. Histograma de frecuencias para valores séricos de dstatina C en la pobladion total del estudio
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La variable cistatina C tuvo una distribucion
normal en ambos sexos segln la prueba de
normalidad calculada. Se presentan los valores
de la media, desviacién estandar y el intervalo
de confianza para la media del 95 %. Se encontré
que el valor de la media en los hombres (0,875
mg/L) fue mayor que en las mujeres (0,839

mg/L), y al analizar la asociacién entre ambas se
encontré diferencia estadisticamente
significativa (p = 0,011). En el sexo masculino los
resultados tuvieron un rango de valores mas
amplio (0,56 - 1,11 mg/L) con respecto a las
mujeres (0,62 - 1,10 mg/L). (Tabla 2).

Tabla 2. Valores séricos de |a cistatina C segin sexo. Datos estadisticos

Estadisticos Femenino  Masculino
M 124 125
Media (mg/L) 0,8396 0,8752
Diesviacidn tipica 0,100 0,117
IC del 95 2% Lirnite inferior 0,821 0,854
para la media Limite superior 0,857 0,895
(mag/L)

Pruebas de normalidad Kofmegorov-Smirnov (p) 0,200 0,200
ANOVA de un factor (p) 0,011

Posteriormente se analizé la variabilidad de la
cistatina C segln los grupos de edades. Para
cada uno de los grupos se presentan medidas de

resumen de los resultados obtenidos y se analizé
si estos valores variaban de acuerdo a la edad.
(Tabla 3).

Tabla 3. Medidas de resumen estadistico para los valores séricos de cistatina C segin edad

. Edad (aiios)
Eoladmios <20 2029  30-39 __ 40-50
M 82 70 6l 36
Media (mg/L) 0,883 0,858 0,844 0,825
Desviacidn tipica 0,107 0,104 0,112 0,114
IC del 95 % Limite Inferior 0,86 0,83 0,81 0,78
para la media Limite Superior 0,90 0,88 0,88 0,86
(mg/L)

Prueba de normalidad Kalmogorov-Smimov (p) 0,200 0,186 0,200 0,200
ANOVA de un factor (p) 0,082

Se analizd la distribucion de los valores al realizar
la prueba de normalidad de KoImogorov-Smirnov
con correccién de la significacién de Lilliefors. Los
valores de p se encontraron por encima de 0,05
en todos los casos, por lo que se planted que la
cistatina C se distribuye de manera normal en
cada grupo etdreo estudiado. Se calculé la media

y el intervalo de confianza del 95 % para la
media en cada grupo, no se encontraron
diferencias estadisticamente significativas entre
ellos (valor de p = 0,082). Se contrast6 el valor
de la media de cistatina C obtenido en el estudio
con los valores segln sexo y grupos de edades.
(Tabla 4).
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Tabla 4. Contrastes sobre una media para valores séricos de cistatina C

- Media Desviacion +
Variables N (ma/L) tipica [i]
Valor de la muestra 249 0,8575 0,110
Contraste del valor medio de la muestra con los valores segiin sexo y edad
Sexo Femenino 124 0,839 0,100 0,047

Masculino 125 0,875 0,117 0,087

Edad (afios) = 20 a2 0,883 0,107 0,055
20-29 70 0,858 0,104 0,936

30-39 61 0,849 0,112 0,579

40- 50 36 0,825 0,114 0,101

*Prusba para una media Estadistico t

Al analizar el contraste sobre una media entre los  asociacion estadistica de la cistatina C con el
valores de cistatina C del estudio y los valores  sexo, especificamente con el sexo femenino, se
para cada sexo, se encontré que si hubo calculé entonces un intervalo de referencia para
diferencias gstadisticamente significativas con el c3da sexo, para una mejor interpretacion de los
sexo femenino (p < 0,05), mientras que con el rocyitados. Como ademés se demostré que la
sexo masculino no las hubo. lgualmente se o0 tania una distribucién normal, el

contrastaron los valores de la media de Ia intervalo fue calculado a la distancia de =2 o de
cistatina C con los valores obtenidos para cada N

grupo de edad. En cada caso el valor de p estuvo la medlal. Se observo ademas que ,eI intervalo de
por encima de 0,05, por lo que no se encontrg  'eferencia para los hombres fue mas elevado que
asociacion estadistica entre ambas variables. para las mujeres, ya que en este grupo se OIth{\I/O

un valor mas alto de la media y mayor desviacion
Como previamente se comprobd que existia  estandar. (Graficos 2 y 3).
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Grafico 2. Intervalo de referenda (IR) de |a concentracidn sérica de distating C calculado para adultos del sexo femenino
en una muestra de la poblacion cubana
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Grafico 3. Intervalo de referencia (IR} de la concentracidn sérica de cistatina C caloulado para adultos del sexo masculine en una

muestra de la poblacion cubana

Se muestra el resultado del contraste para una
media, realizado entre el intervalo de referencia
obtenido en el estudio para cada sexo y el
intervalo brindado por el fabricante. Se encontré
que si hubo diferencias estadisticamente

significativas entre ambos intervalos bioldgicos
de referencia, siendo el valor de la media del
estudio en cada caso, mayor que la media del
fabricante. Se evidencié un aumento en los
valores de ambos limites del intervalo con
respecto al del fabricante. (Tabla 5).

Tabla 5. Contraste del valor medio de la muestra con el intervalo de referendia (IR del fabricante

z Media  Desviacion Intervalo o
" N (mg/L)  tipica  (mg/1) P
IR fabricante = 0,81 - 0,59- 1,03
IR muestra (sexo femenino) 124 0,84 0,10 0,64- 1,04 0,000
IR muestra (sexo masculing) 125 0,88 0,12 0,64- 1,12 0,000

* Prueba para una media Estadistico t

DISCUSION

La identificacion de los valores de referencia en
cada poblacién es responsabilidad del laboratorio
clinico local mediante el procedimiento
recomendado por la Federacién Internacional de
Quimica Clinica, esto permite homogeneizar los
criterios para la obtencién de intervalos de
referencia en los distintos paises y facilita el
analisis de la variabilidad bioldgica entre las
diferentes razas. Por lo anterior, los valores
conocidos tradicionalmente como normales estan
sujetos indudablemente a la variabilidad
biolégica individual y colectiva, debido a ello es
necesario incluir los factores de variabilidad

dentro de su definicién. Por consecuencia, es
necesario determinar la magnitud de los valores
en cada poblacidén, asi como en la particién de
esta (género, edad, etcétera). o

Pero la realidad es otra, y en este caso, las
recomendaciones se han seguido muy poco,
probablemente debido a las dificultades
econdémicas y practicas que conlleva la
produccién de valores de referencia.

Las normas plantean que los intervalos de
referencia bioldgicos se deben revisar
periddicamente. Si el laboratorio tiene razones
para creer que un intervalo particular ya no es
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apropiado para la poblacién de referencia,
entonces se debe iniciar una investigacion,
seguida si es necesario, de la correspondiente
accioén correctiva.®

Sobre el analisis del intervalo bioldgico de la
cistatina C en adultos sanos, se encontré muy
poco en la literatura reciente. Solamente se
encontraron trabajos relacionados en edades
pediatricas.®*!? La mayor parte de la bibliografia
encontrada sobre valores de cistatina C en
poblacion sana data de 10 afios 0 mas.

Varios trabajos revisados tratan la relacién de
esta variable con el sexo y la edad. La mayoria
de los estudios demuestra la existencia de una
muy ligera diferencia en las concentraciones de
cistatina C entre sexos, lo que no justifica la
necesidad de disponer de rangos distintos de
concentracién por género.?!® La compafia
Biosystems SA en el afio 2015 realizé el
lanzamiento del reactivo de la cistatina C, e
igualmente plantearon la constancia de los
valores independiente de la edad o sexo.™

Otras expresan diferencias entre ambos sexos,
siendo los valores ligeramente superiores en los
hombres, tal y como se encontré en este estudio.*”
En una revision publicada en los Anales de
Pediatria en el aflo 2012, aparecen valores
diferentes en el intervalo de referencia para
hombres y mujeres, con valores un poco mas
elevados en los hombres, al igual que en otro
estudio publicado en el 2001 en la revista de
Laboratorio Médico y Quimica Clinica.®>®

A pesar de esto, los diferentes fabricantes de
reactivos no especifican valores para cada sexo
en sus insertos, incluyendo los de la firma CPM
empleados en esta investigacion.®20

En cuanto a la edad, se plantea que los valores
de cistatina C son mayores en edades pediatricas
y aumentan nuevamente después de los 50 afios,
debido al deterioro propio de la funcién renal en
el adulto mayor. Sin embargo, en las edades
comprendidas entre 18 y 50 afos, no existe
variacién significativa, por lo que puede
adoptarse un valor Unico para estas etapas de la
vida. Pequefias variaciones en los intervalos de
referencia publicados pueden deberse a
diferencias atribuibles al calibrador empleado
con los diferentes métodos de determinacién. Se
revisaron varias publicaciones internacionales,
incluso de fabricantes y todos coinciden en este
punt0.(3,4,12,14-16)

Esta conclusién concuerda con los resultados de
este estudio, ya que, como se demostré en los
resultados, no hubo tampoco diferencias que
fueran de significaciéon estadistica entre los
distintos grupos de edades estudiados, asi como
tampoco entre el valor medio para el total de
sujetos y el valor medio para las diferentes
edades.

Pequefias variaciones en los intervalos de
referencia publicados pueden deberse a
diferencias atribuibles al calibrador empleado
con los diferentes métodos de determinacion. La
mayoria de los autores que proveen datos sobre
valores de referencia, como se ha comentado
anteriormente, concluyen que, entre los 12
meses y los 50 afios, la concentracién de
cistatina C es independiente de la edad, el sexo,
la talla y el peso.

Son muy pocos los laboratorios clinicos en el
mundo que siguen las recomendaciones de la
Federacién Internacional de Quimica Clinica y de
la Sociedad Europea de Quimica Clinica. Esto se
debe a las dificultades en la consecucién de
individuos de referencia y al coste econémico. En
la realidad, los laboratorios clinicos siguen
diversas opciones con diferente rigor cientifico.?”

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 utilizacién de
diferentes métodos para calcular estos intervalos,
asi como las diferentes caracteristicas de las
poblaciones utilizadas en dichos estudios.®®*

Los valores de referencia que proveen los
diferentes fabricantes de reactivos también
difieren entre si.51417-20

El intervalo de referencia obtenido en esta
investigacién para cada sexo fue mas alto que lo
planteado por el fabricante del reactivo utilizado,
es decir, ambos limites del intervalo tuvieron
valores mas elevados, se encontré ademas
diferencia estadisticamente significativa entre
ambos. Estos resultados apoyan alin mas la idea
de que cada laboratorio debe establecer sus
propios valores de referencia, ya que las
caracteristicas de cada poblacién son diferentes,
asi como las caracteristicas técnicas de los
equipos que se utilizan. En lo adelante, se
sugiere, que para estudios en la poblacién
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cubana se pudieran utilizar los resultados de esta
investigacion. No obstante, serfa conveniente, a
pesar de que en la poblacién que asiste al
Hospital Hermanos Ameijeiras existe una amplia
representacidén de habitantes del pais, que se
realicen estudios similares en otros laboratorios.

Conflicto de intereses: la autora declara la no
existencia de conflictos de intereses relacionados
con el estudio.

Contribucion de los autores:

La autora expone que la idea conceptual, el
analisis estadistico, la revisién de la literatura y
la escritura del articulo corresponden a su
autoria.
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