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RESUMEN
Introducción: en la farmacia comunitaria se realizan determinaciones de parámetros analí-

ticos cada vez con más frecuencia. Los valores obtenidos son muy útiles en el trabajo de aten-
ción farmacéutica. Uno de ellos, la creatinina en sangre, puede ser especialmente útil para la 
detección y seguimiento de la enfermedad renal crónica. Además, permitiría sugerir al clínico 
la desprescripción o ajuste de dosis de determinados medicamentos nefrotóxicos o de elimi-
nación renal en función del filtrado glomerular calculado. Se plantea valorar la utilidad de un 
nuevo aparato, el StatSensor Xpress Creatinine® de Nova Biomedical como paso previo a la 
realización de un estudio sobre la posibilidad de implantar un servicio con estas características.

Material y métodos: a partir de una muestra de sangre proporcionada por uno de los in-
vestigadores y una solución control de creatinina se preparan 35 muestras que son analizadas 
con el aparato problema. Otras 35 muestras alícuotas de las primeras son analizadas por un la-
boratorio de referencia. Se evalúan la exactitud, rendimiento diagnóstico y precisión mediante 
las pruebas Passing Bablock, coeficiente de correlación de Lin, Bland Altman, sensibilidad y 
especificidad diagnóstica y coeficiente de variación.

Resultados: la prueba de Passing Bablock y el coeficiente de Lin son correctos. Bland 
Altman es estadísticamente significativa en valores superiores a 5 mg/dl. La sensibilidad y 
especificidad diagnósticas son del 100 % y el coeficiente de variación es menor del 5 %.

Conclusión: el analizador de mano StatSensor Xpress Creatinine® es válido en el rango de 
valores habituales en farmacia comunitaria.

Evaluation of the blood creatinine meter Nova StatSensor Xpress® in a 
community pharmacy

ABSTRACT
Introduction: At community pharmacy, determinations of analytical parameters are made 

more and more frequently. The values obtained are particularly useful in Pharmaceutical Care 
work. One of them, blood creatinine, can be especially useful for the detection and monitoring 
of chronic renal disease. In addition, it would allow to suggest to the clinician the deprescrip-
tion or dose adjustment of certain nephrotoxic or renal elimination drugs according to the cal-
culated glomerular filtrate. The usefulness of a new device, the StatSensor Xpress Creatinine® 
by Nova Biomedical, is being considered as a preliminary step to carrying out a study on the 
possibility of implementing a professional service with these characteristics.

Material and methods: From a blood sample provided by one of the researchers and a 
creatinine control solution, 35 samples are prepared and analyzed with the test device. An-
other 35 aliquots of the former are analyzed by a reference laboratory. Accuracy, diagnostic 
performance and precision are evaluated using the Passing Bablock, Lin correlation coefficient, 
Bland Altman, diagnostic sensitivity and specificity, and coefficient of variation tests.

Results: The Passing Bablock test and the Lin coefficient are correct. Bland Altman is sta-
tistically significant at values greater than 5 mg/dL. Diagnostic sensitivity and specificity are 
100% and the coefficient of variation is less than 5%.

Conclusion: The StatSensor Xpress Creatinine® Handheld Analyzer is valid in the range of 
common community pharmacy values
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Introducción
La farmacia comunitaria es cada 

vez más requerida por parte de los 
pacientes para la determinación de 
parámetros analíticos (1). Determina-
ciones como la glucosa y el colesterol 
en sangre o la medida de la presión 
arterial son ya prácticas habituales y 
consolidadas dentro de la rutina de 
trabajo del farmacéutico (2,3). 

Un metabolito significativo a de-
terminar es la creatinina, cuyo co-
nocimiento tiene una importancia 
en una triple vertiente. Por un lado, 
es utilizado como prueba de cribado 
para el despistaje de deterioro renal, 
sirviendo para que, en su caso, deri-
vemos al paciente a su médico para 
su diagnóstico (4). De otro sirve al 
propio paciente para control de se-
guimiento de su problema renal (5), 
al cual podemos aconsejar cuando es 
más urgente la revisión por el clínico. 
A estas dos utilidades, ya demanda-
das en otros parámetros, se une una 
tercera de carácter más farmacéutico, 
como es el uso de la determinación de 
creatinina en el control y seguimiento 
de la medicación que usa el paciente, 
de forma que consigamos una bue-
na optimización terapéutica. Y no 
ya solo para desaconsejar el uso de 
medicamentos que pudieran adqui-
rir sin receta y que pueden afectar al 
funcionamiento renal o para revisar 
la medicación y comentar al clínico, 
si procede, la posible no indicación 
y/o desprescripción de medicamentos 
potencialmente nefrotóxicos (6). Ade-
más, para el ajuste de dosis de ciertos 
medicamentos que, siendo de elimi-
nación fundamentalmente renal, po-
seen un estrecho margen terapéutico 
y en los cuales, como farmacéuticos, 
podemos aportar un servicio añadido 
de atención farmacéutica (7).

Por todo lo anterior, es no solo 
conveniente sino necesario que los 
instrumentos de medida que usamos 
en la farmacia estén validados. Este 
proceso de validación se va a realizar 
en nuestro medio, es decir, integrado 
en la rutina de trabajo diario de una 
farmacia comunitaria. 

Este es el paso previo a la realización 
de un estudio en farmacia comunitaria 
sobre la utilidad de un nuevo servicio 
para ajuste de dosis de medicamen-
tos en enfermedad renal crónica que 
utilizará este instrumentos de medida 
es. Por este motivo es por lo que se 
plantea el presente trabajo, que tiene 
como finalidad evaluar la validez, el

rendimiento diagnóstico y la preci-
sión del instrumento de medida de 
creatinina en sangre Nova StatSensor 
Xpress Creatinine® (NSS) en una far-
macia comunitaria.

Material y métodos
El presente trabajo se ha diseña-

do como un estudio de validación de 
la determinación de la creatinina en 
sangre mediante el dispositivo Nova 
StatSensor Xpress® (NSS). Este instru-
mento determina la creatinina en san-
gre mediante un método enzimático 
combinado, que como producto final 
genera electrones, detectados median-
te amperometría. Todo ello en un so-
porte de química seca, con el uso de 
las tiras reactivas propias del disposi-
tivo. Como muestra analítica el méto-
do usa la sangre capilar completa, re-
quiriendo un volumen de 1,2 µL. Se ha 
valorado la exactitud, el rendimiento 
diagnóstico y la precisión intradía.

Para la evaluación de la exactitud, 
se compararon los resultados del NSS, 
con los obtenidos con un sistema de 
referencia, concretamente el anali-
zador Beckman AU680, que hace la 
determinación mediante la técnica 
de Jaffé cinética. Las series de valo-
res obtenidos con ambos dispositivos 
fueron comparados con la prueba de 
Passing Bablok (8), que realiza una es-
timación no paramétrica de la recta de 
regresión ortogonal con cálculo de los 
valores de la pendiente B y el punto A 
de intersección con el eje Y, así como 
sus intervalos de confianza. También 
se calcula el coeficiente de correlación 
de Lin de acuerdo absoluto.

Asimismo, se realizó una evalua-
ción de la concordancia con el mé-
todo propuesto por Bland y Altman 
(9) de análisis gráfico de las diferen-
cias (NSS vs Beckman), considerando 
aceptable que el 95 % de las mismas 
se sitúe en el rango de media de las 
diferencias +/- 1,96 deviación están-
dar de la diferencia. El sesgo se valo-
ra mediante una prueba t para datos 
apareados de la citada diferencia.

Para evaluar el rendimiento diag-
nóstico se aceptó 1,5 mg/dL como 
punto de corte para clasificar las 
muestras en “positivas” y “negativas” 
respecto al valor de creatinina. De 
esta forma, muestras con concentra-
ciones superiores a 1,5 mL han sido 
consideradas como positivas (insu-
ficiencia renal) y muestras iguales 
o inferiores a estos valores se han 

clasificado como negativas. Con este 
punto de corte y usando como patrón 
de oro los resultados obtenidos con el 
sistema Beckman, se ha determinado 
el rendimiento diagnóstico de NSS, 
concretamente la sensibilidad, la es-
pecificidad y los valores predictivos. 
Además, se ha calculado la probabi-
lidad postest para diferentes preva-
lencias.

Para valorar la precisión intradía 
se ha usado un procedimiento de 
test-retest, de forma que cada mues-
tra ha sido analizada 10 veces con-
secutivas, evaluando la precisión me-
diante el coeficiente de variación en 
%, de forma que se han considerado 
precisiones aceptables valores infe-
riores al 5 % (10).

Se ha calculado el tamaño de 
muestra necesario para el presente es-
tudio, tomando como parámetro para 
su cálculo el valor de sesgo a detectar, 
que se propone 0,1 mg/dL y se asume 
una desviación estándar conjunta de 
0,2. Para una prueba de dos colas y 
una confianza del 95 % son necesa-
rias al menos 34 muestras para poner 
de manifiesto dichas diferencias, con 
una potencia de al menos el 80 %.

Todos los cálculos estadísticos se 
han obtenido con la ayuda del paque-
te estadístico Stata 15.0®.

Muestras usadas
Para la evaluación de la exacti-

tud y el rendimiento diagnóstico: se 
ha partido de la sangre extraída a 
una donante, una de las investigado-
ras, mediante venopunción y usando 
como anticoagulante heparina-litio. 
Esta muestra ha sido incrementada 
en la concentración de creatinina me-
diante la adición de alícuotas de una 
solución calibrada de alta concentra-
ción, suministrada por el fabricante 
de NSS (11). De esta forma se han 
generado 35 muestras de sangre total 
con concentraciones oscilantes entre 
0, 5 y 2 (el 57,2 % de las muestras) 
entre 2,01 y 3 (el 20 %) y entre 3,01 y 
11,0 mg/dL (el 22,8 %).

Todas las muestras han sido ana-
lizadas por duplicado con el NSS, 
tomando como datos a evaluar el va-
lor medio de cada una de las deter-
minaciones. A continuación, se han 
centrifugado y separados los plasmas 
refrigerándose a 4 ºC. Estos se han 
usado para el análisis con el sistema 
Beckman AU 680, dentro de las pri-
meras 24 horas tras su obtención.
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Para evaluar la precisión se han 
usado 5 muestras, dos de matriz acuo-
sa, correspondientes a  dos soluciones 
patrón de creatinina (nivel bajo y nivel 
alto) suministradas por el fabricante 
y tres de sangre completa (nivel bajo, 
medio y alto) seleccionadas de entre las 
35 muestras descritas anteriormente.

Cada una de estas 5 muestras ha sido 
analizada 10 veces de forma consecuti-
va con el dispositivo NSS, calculándose 
en cada una la media, la desviación es-
tándar y el coeficiente de variación.

Todo el trabajo de campo se ha 
ejecutado siguiendo los protocolos 
de trabajo propuestos por el Clini-
cal & Laboratory Standards Institute 
(8,9). Las determinaciones con NSS 
se hicieron en la Farmacia Luis Sa-
lar Ibáñez de Valencia el 26 de mar-
zo de 2019 y las del Beckman al día 
siguiente, 27 de marzo, en el Labo-
ratorio de Análisis Clínicos Juan Bta. 
Montoro Soriano, S.L. de Valencia.

Resultados
Evaluación de la exactitud

Los valores obtenidos para las dos 
series de valores se resumen en la ta-
bla 1, con medias de 2,88 (DE 2,73) y 
2,71 (DE 2,61) para NSS y Beckman. 
El detalle de los resultados de los 35 
pares de muestras se detalla en los 
anexos I y II.

La prueba de Passing Bablok y su 
recta de regresión se grafica en la 
figura 1. Los valores de los paráme-
tros A (intercepción con Y) y B (pen-
diente) hallados son A = 0.0545051 
(95  % CI: -0.0360937 a 0.1185747) 
y B = 1.025752 (95  % CI: 0.990878 
a 1.078125), respectivamente, siendo 
ambos no significativamente estadís-
ticos. El coeficiente de correlación de 
Lin es de 0.9930 (tabla 2).

La prueba de Bland y Altman (fi-
gura 2) muestra que hay un total de 
2 diferencias entre métodos (el 5,71 
% del total de diferencias) por encima 
del límite de 1,96 desviaciones están-
dar, ocurriendo ello con valores su-
periores a 5 mg/dL. Además, el sesgo 
(diferencia entre medias Nova Stat-
Sensor menos Beckman) es de 0,174 
mg/dL, siendo estadísticamente signi-
ficativo (IC 95 %: 0,083 a 0,265).

Rendimiento diagnóstico
Estableciendo como punto de cor-

te valores de creatinina superiores a 
1,5 mg/dL, la determinación con NSS 

Tabla 1  Resumen de los valores de creatinina obtenidos en las 35 muestras para cada uno de 
los sistemas de medida

Aparato Media 
(mg/dL)

Desviación 
estándar

Mínimo 
(mg/dL)

Máximo 
(mg/dL)

Nova StatSensor Xpress 2,88 2,733 0,74 11,54

Beckman AU608 2,71 2,612 0,65 10,95

Tabla 2  Regresión de Passing- Bablok

Recta de regresión de Passing -Bablok: Y = A+BX

A = 0,0545 (IC95%: -0,0361 a 0,1186)

B = 1,0258 (IC95%: 0,9909 a 1,0781)

Coeficiente de correlación de Lin = 0,9930

Y: valores obtenidos con Nova StatSensor Xpress. X: valores obtenidos con Beckman AU608. A: punto de corte en el 
eje Y. B. Pendiente de la recta.IC95 %. Intervalo de confianza del 95 % para A y B.

Figura 2  Gráfico de Bland y Altman de las diferencias entre los valores obtenidos por cada uno 
de los sistemas de medida de creatinina en las 35 muestras analizadas. 
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tiene una sensibilidad del 100 %, una 
especificidad del 100 %, con lo que 
resulta una eficiencia global, y unos 
valores predictivos positivos y ne-
gativos igualmente del 100 % (tabla 
3). En la serie de muestras con que 
hemos trabajado hay un 62,9 % de 
valores positivos. Por ello hemos re-
calculado la probabilidad postest para 
las posibles prevalencias de insufi-
ciencia renal a encontrar en nuestro 
medio (12), siendo igualmente dicha 
probabilidad del 100 %.

Evaluación de la precisión
En la tabla 4 se detallan los pa-

rámetros estadísticos obtenidos como 
resultado de las 10 repeticiones de 
cada una de las 5 muestras. Como se 
puede observar, el coeficiente de va-
riación no sobrepasa el 5 % en ningu-
na de las 5 muestras, tanto las de ma-
triz acuosa como de sangre completa.

Discusión
Mediante el presente estudio hemos 

puesto de manifiesto la exactitud, la 
validez diagnóstica y la precisión de 
la medida de la creatinina sanguínea 
mediante el dispositivo NSS. En efec-
to, con la prueba de Passing Bablok y 
usando como método de comparación, 
Jaffé cinético con el analizador Beck-
man AU608, se obtienen unos valores 
de A y B de 0,05 y 1,03 respectiva-
mente, siendo ambos estadísticamente 
no significativos. A (intercepción de 
recta de regresión con el eje Y) re-
presenta las diferencias de tipo cons-
tante y B (pendiente de la recta) las 
diferencias de tipo proporcional. Al 

Tabla 3  Evaluación del rendimiento diagnóstico de ‘Nova Stat Sensor Xpress’. Patrón de oro: 
‘Beckman AU608’. Punto de corte para la clasificación: 1,5 mg/dL

Clasificación según 
Beckman AU608

Clasificación según 
Nova StatSensor Xpress Negativo Positivo Total

Positivo 0 22 22

Negativo 13 0 13

Total 13 22 35

Sensibilidad: 100 %
Especificidad: 100 %
Valor predictivo positivo: 100 %
Valor predictivo negativo: 100 %
Eficiencia: 100 %
Prevalencia puntual en la muestra: 62,9 %

Tabla 4  Evaluación de la precisión intradía. Estadísticos obtenidos tras la repetición por 10 veces de cada una de las muestras detalladas

Tipo de muestra

Muestras de control de 
calidad (QC) del sistema 
NovaStatSensor Xpress

Muestras de sangre venosa completa, 
con niveles respectivos de creatinina

Estadístico QC Nivel 1 QC Nivel 3 Bajo Medio Alto

Media (mg/dL) 1,065 6,090 0,687 2,149 5,795

Desviación estándar 0,031 0,139 0,025 0,041 0,159

Coeficiente de variación (%) 2,9 % 2,3 % 3,6 % 1,9 % 2,7 %

Número de repeticiones para cada muestra 10 10 10 10 10

Matriz de la muestra Acuosa Acuosa
Sangre 

completa
Sangre 

completa
Sangre 

completa

ser ambas no significativas, podemos 
decir que ambos métodos presentan la 
misma exactitud.

El coeficiente de correlación de 
Lin, que valora además de la preci-
sión la exactitud, es de 0,9930, un 
valor muy elevado indicativo de muy 
buena exactitud. Al usarse en el cál-
culo de este coeficiente la diferencia 
entre las medias de los dos disposi-
tivos (sesgo), elevada al cuadrado y 
en el denominador, si este sesgo fuera 
importante, no se habría obtenido un 
valor tan elevado de este coeficiente 
de correlación.

Con el análisis de concordancia de 
Bland y Altman hemos investigado el 
grado de acuerdo entre ambas medi-
das. Con esta técnica, que grafica las 
diferencia entre las dos medidas fren-
te a la media de ambas, hemos ob-
servado que dos muestras (el 5,7 %) 
se desvían por encima del rango de 
diferencia media +-1,96 desviaciones 

estándar. Se admite como excelente 
que el número de puntos desviados 
sea inferior al 5 %, por lo que es-
tamos prácticamente en los niveles 
aceptables de número de desvíos. Ob-
servamos también que el sesgo entre 
medias es de 0,174 mg/dL (IC 95 %: 
0,083 a 0,265). Aunque significativo, 
este no influye en la exactitud, pues 
como se ha mencionado anteriormen-
te el coeficiente de correlación de Lin 
es excelente.

Redundando en lo anteriormente di-
cho, la evaluación del rendimiento diag-
nóstico produce unos resultados muy 
buenos. Se ha aceptado la determina-
ción con Beckman AU608 como patrón 
de oro y se ha tomado como punto de 
corte para considerar un valor positivo 
1,5 mg/dL, pues a partir este valor se 
está en la zona crítica de filtrado glo-
merular en torno a 60 ml/min/1,73m2, 
dependiendo de edad y sexo. Tanto la 
sensibilidad como la especificidad y los 
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valores predictivos son del 100 %, es 
decir que el rendimiento diagnóstico 
es del 100 %. Además, la probabilidad 
postest sigue siendo del 100 % para pre-
valencias entre el 7 y el 11 %, que pro-
bablemente son las que hay en nues-
tro medio de trabajo, confirmándose el 
excelente rendimiento diagnóstico de la 
determinación con NSS.

El análisis de la precisión arroja 
también unos valores también muy 
buenos, con coeficientes de variación 
que nunca superan el 5 %, en ningu-
na matriz de muestras ni en ningún 
rango de valores, por lo que podemos 
afirmar que el grado de imprecisión 
es aceptable. 

Todos estos resultados están en 
consonancia con los obtenidos por di-
versos autores (13,14) que apoyan el 
buen rendimiento diagnóstico de NSS 
en la determinación de creatinina.

En cuanto a las limitaciones de 
nuestro estudio podemos citar el no 
gran tamaño de la muestra estudia-
da. No obstante, como se ha puesto 
de manifiesto en el cálculo del tama-
ño muestral para la determinación del 
sesgo, en la práctica ha sido suficiente 
para que las pruebas estadísticas usa-
das tengan la potencia suficiente como 
para detectar valores significativos.

Sobre las muestras finales para 
su análisis podríamos objetar que 
han sido obtenidas a partir de una 
sola donante de sangre, adicionán-
doles una solución con valores ele-
vados de creatinina en diferentes 
cantidades para obtener los valores 
referenciados en el estudio. Si no se 
dispone fácilmente de muestras con 
creatinina elevada (>3,4 mg/dL), las 
alícuotas de sangre entera pueden 
ser aumentadas a diferentes con-
centraciones de creatinina objetivo 
utilizando una solución de aumento 
de creatinina suministrada por Nova 
Biomedical, tal y como recomiendan 
la ISO y el CLSI.

No se ha evaluado la precisión in-
terdía, lo cual hubiera requerido un 
tiempo de ejecución mayor. Tampoco 
la precisión interobservador, pues al 
tratarse de resultados objetivos gene-
rados por el dispositivo NSS, sin va-
loración posterior del observador, no 
se ha considerado necesario.

Como ventaja hemos de hacer no-
tar que el trabajo de campo se ha rea-
lizado en una farmacia comunitaria, 
lo cual aumenta la validez externa 

hacia el resto de farmacias comuni-
tarias.

Por tanto, disponemos de un nuevo 
dispositivo validado para la media de 
la creatinina en farmacia comunitaria.

Conclusiones
El aparato Nova StatSensor Xpress 

Creatinine® es válido para ser utiliza-
do en el rango de valores habituales 
en farmacia comunitaria. Puede uti-
lizarse en el estudio “Programa de 
asistencia al paciente con enfermedad 
renal crónica en la farmacia comuni-
taria: detección de fármacos nefrotó-
xicos y ajuste de dosis”.
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Muestra Beckman (mg/dL) NSS I (mg/dL) NSS II (mg/dL) NSS media I y II (mg/dL)

1 0.65 0.76 0.75 0.76

2 0.68 0.80 0.89 0.85

3 0.94 1.06 1.03 1.05

4 0.99 1.05 1.08 1.07

5 1.23 1.26 1.31 1.29

6 1.35 1.32 1.35 1.34

7 1.44 1.47 1.45 1.46

8 1.56 1.56 1.59 1.58

9 1.72 1.66 1.58 1.62

10 1.78 1.82 1.91 1.87

11 1.88 1.91 1.91 1.91

12 1.98 2.08 2.14 2.11

13 2.08 2.17 2.13 2.15

14 2.24 2.42 2.34 2.38

15 0.82 0.95 0.94 0.95

16 1.16 1.22 1.23 1.23

17 1.43 1.49 1.50 1.50

18 1.59 1.80 1.75 1.78

19 2.00 2.34 2.37 2.36

20 2.11 2.49 2.49 2.49

21 2.47 2.42 2.53 2.48

22 2.54 2.67 2.64 2.66

23 2.71 3.14 3.09 3.12

24 3.35 3.17 3.24 3.21

25 3.76 3.77 3.89 3.83

26 4.14 4.24 4.28 4.26

27 6.19 6.29 6.43 6.36

28 8.74 9.56 9.61 9.59

29 10.65 10.34 10.86 10.60

30 10.95 11.41 11.67 11.54

31 0.65 0.81 0.83 0.82

32 1.18 1.35 1.40 1.38

33 2.21 2.61 2.59 2.60

34 4.72 5.99 5.82 5.91

35 0.87 0.73 0.75 0.74

ANEXO I.  Resultados de las medidas analíticas de las 35 muestras para cada uno de los analizadores
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ANEXO II.  Diagrama de caja de los valores obtenidos en las 35 muestras para cada uno de los aparatos de medida
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