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Mortalidad de la Insuficiencia Renal Aguda con requerimiento
de hemodialisis en unidades de Terapia Intensiva

Mortality of Acute Renal Failure Requiring Hemodialysis in Intensive

Care Units

Nadia Fretes', Juan Pablo Sudrez?, Estefania Zambrano Ledn', Alexis Marcet', Maria
Victoria Garcia Fernandez', Marina Khoury?, Enrique Dorado'

RESUMEN

Introduccién: La insuficiencia
renal aguda en pacientes internados
en unidades de terapia intensiva
es frecuente y se asocia con
alta mortalidad. El objetivo del
trabajo fue identificar factores
relacionados con mortalidad en
pacientes internados en unidades de
terapia intensiva con insuficiencia
renal aguda que  requirieron
tratamiento sustitutivo de la funcién
renal. Material y métodos: Se
identificaron, en forma retrospectiva,
3.732  pacientes internados en
unidades de terapia intensiva. El
2,7%  presentaron  insuficiencia
renal aguda con requerimiento de
tratamiento sustitutivo de la funcién
renal. Se excluyeron pacientes con
antecedentes de enfermedad renal
crénica con filtrado glomerular menor
de 15 ml/m o en didlisis crénica.
Resultados: Se analizaron 97 casos,
55% mujeres, mediana de edad 74
anos (rango intercuartil: 68-78). Los
motivos de insuficiencia renal aguda
mds frecuentes fueron sepsis (41,2%)
y necrosis tubular aguda isquémica
(36,1%). El 22,7% eran diabéticos.
La mediana de APACHE II fue
23 (rango intercuartil: 19-28). El
75,3% requirié asistencia respiratoria
mecdnica y el 81,4%, inotrépicos. La
mediana de tiempo de internacién en
unidades de terapia intensiva fue de
8 dias (rango intercuartil: 4-11) y la
mortalidad fue 58,76%. En el anilisis
individual, la mortalidad se asocié
con asistencia respiratoria mecdnica
(p<0,0001), el uso de inotrépicos

(p<0,0001) y el antecedente de
enfermedad renal crénica (p=0.008),
pero no se encontré asociacion
con sexo, edad, APACHE I,
diabetes ni otros factores de riesgo
cardiovascular. Modelo multivariable
de factores asociados con mortalidad:

asistencia  respiratoria  mecanica
(Odds  Ratio=14,16;  p=0,003),
inotrépicos  (Odds  Ratio=8,73;
p=0,07) y enfermedad renal crénica
(Odds Ratio=0,27; p=0,020).
Conclusiones: Los pacientes con
insuficiencia  renal aguda que

requirieron tratamiento sustitutivo de
la funcién renal ingresados a unidades
de terapia intensiva presentaron
alta mortalidad. El requerimiento
de asistencia respiratoria mecdnica
se asocié con mayor mortalidad,
también el uso de inotrépicos, aunque
no alcanzé significacién estadistica
en el multivariable. El antecedente de
enfermedad renal crénica se asocid
con menor mortalidad.

PALABRAS CLAVE: mortalidad;
insuficiencia renal aguda; unidad de
terapia intensiva

ABSTRACT

Introduction: Acute renal failure in
patients admitted to intensive care
units is common and is associated
with high mortality. The aim of
the study was to identify factors
related to mortality in patients with
acute renal failure, hospitalized in
intensive care units, who required
renal replacement therapy. Methods:
We retrospectively identified 3,732
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patients admitted to intensive care units; 2.7%
had acute renal failure requiring replacement
therapy for renal function. Patients with a history
of chronic kidney disease with a glomerular
fileration rate of less than 15 mL/m or on chronic
dialysis were excluded. Results: 97 cases were
analyzed, 55% women, median age: 74 years
(interquartile range: 68-78). The most frequent
reasons for acute renal failure were sepsis (41.2%)
and ischemic acute tubular necrosis (36.1%);
22.7% were diabetic. The median APACHE II
score was 23 (interquartile range: 19-28). 75.3%
required mechanical ventilation and 81.4%,
inotropic drugs. Median time of hospitalization
in intensive care units was 8 days (interquartile
range: 4-11) and the mortality rate was 58.76%. In
the individual analysis, mortality was associated
with mechanical ventilation (p<0.0001), the
use of inotropic drugs (p<0.0001) and a history
of chronic kidney disease (p=0.008), but no
association was found with sex, age, APACHE
IT score, diabetes, or other cardiovascular risk
factors. Multivariate model of factors associated
with mortality: mechanical ventilation (Odds
Ratio=14.16; p=0.003), inotropic drugs (Odds
Ratio=8.73; p=0.07) and chronic kidney disease
(Odds Ratio=0.27; p=0.020). Conclusions:
Patients with acute renal failure who required
renal replacement therapy and were admitted
to intensive care units presented high mortality.
The requirement for mechanical ventilation
was associated with higher mortality, as was
the use of inotropic drugs, although it did not
reach statistical significance in the multivariate
analysis. A history of chronic kidney disease was
associated with lower mortality.

KEYWORDS: mortality; acute kidney failure;

intensive care unit

INTRODUCCION

La insuficiencia renal aguda (IRA) es una
entidad frecuente, con tendencia en aumento,
en pacientes internados en unidades de terapia
intensiva (UTI). Segin un estudio multicéntrico,
el 39% de los pacientes criticos desarrollan formas
graves (estadios II y III) y el 13% requieren
tratamiento sustitutivo de la funcién renal'? La
mayor expectativa de vida y los mejores recursos
disponibles en la asistencia de los pacientes
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criticos son parte de los motivos del incremento
en la incidencia.”

A pesar de los avances tecnoldgicos en las
modalidades de tratamiento sustitutivo de la
funcién renal (TSR) y del soporte en UTI, la
mortalidad en pacientes con IRA que requieren
didlisis es alta y supera el 50%.9

Pareceria que el efecto sistémico de la IRA
(cardfaco, pulmonar, cerebral y sobre el sistema
inmune) explicaria estos resultados, y la pérdida
del filtrado glomerular (FG) serfa de menor
relevancia.

La caracteristica particular de la poblacién
anosa atendida en la UTI de nuestra institucién
justificé la necesidad de contar con datos propios.
El objetivo del trabajo fue identificar factores
relacionados con mortalidad en pacientes
internados en UTT con IRA que requirieron TSR.

PACIENTES Y METODOS

Se realizé un estudio en el cual se revisd
en forma retrospectiva la base de datos de
UTI del Instituto de Investigaciones Médicas
Alfredo Lanari (Universidad de Buenos Aires).
El protocolo de estudio fue aprobado por los
Comités de Docencia e Investigacién y de Etica
de nuestra institucidn.

Se identificaron 3732 internaciones entre el 1
de septiembre de 2009 y el 31 de diciembre de
2017. El 48% eran varones con mediana de edad
de 76 anos (rango: 17-97). En 102 pacientes se
registré requerimiento de TSR por IRA (2,7%
de los pacientes del registro). Se excluyeron 5
pacientes con antecedente de enfermedad renal
crénica (ERC) avanzada, estadio V, segun la
clasificacién de la ERC propuesta en las guias
National Kidney Foundation-Kidney Diseases
Outcome Quialitive Iniciative (KDOQI)." En el
estudio se incluyeron 97 pacientes que realizaron
hemodidlisis intermitente. De los 3630 pacientes
que no recibieron TSR, 325 (8,25%) fallecieron
en UTL

En los pacientes con IRA y TSR, se recopilé
la siguiente informacién: edad, sexo, procedencia,
tipo de paciente (clinico o quirtrgico), dias de
internacion, score de APACHE 1I, requerimiento
de inotrépicos, requerimiento de asistencia
respiratoria mecdnica (ARM), motivo de IRA,
antecedente de diabetes, hipertensiéon (HTA),
tabaquismo, dislipemia, enfermedad coronaria,
insuficiencia renal crénica (IRC), creatinina basal
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y al egreso.

Se consider$ IRC previa cuando el FG medido
o calculado era menor a 60 ml/min/1,73 m?, de
acuerdo a las gufas NKF-KDOQI.

Se definid a la IRA segin las guias KDIGO por
un incremento de la creatinina plasmdtica (= 0,3
mg% en 48 horas o un aumento del valor basal >
1,5 veces dentro de los 7 dias) o disminucién del
ritmo diurético (< 0,5 ml/kg/h por 6 horas).”)

El andlisis estadistico fue realizado utilizando
el programa Stata 10.0. Los resultados se
presentan como mediana y rango intercuartil
(RIQ). Se utilizé la prueba de Mann-Whitney y
el test exacto de Fisher para comparar variables
continuas y dicotémicas, respectivamente. Los
Odds Ratio (OR) se calcularon con regresién
logistica. Para construir el modelo de regresion
logistica multiple se incluyeron variables con una
p< 0,05 en el andlisis univariado. Se considerd
significativo un valor de p< 0,05.

RESULTADOS

Se analizaron los datos de 97 pacientes con
IRA que requirieron TSR internados en UTI.
Los motivos de IRA mds frecuentes fueron
sepsis en el 41,24% (n=40) y necrosis tubular
aguda isquémica en el 36,08 % (n=35). Las
caracteristicas de los pacientes se muestran en la
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Tabla 1. La mortalidad en UTTI fue del 58,76%
(n=57) y la hospitalaria del 67% (n=65).

En la Tabla 2 se presenta la comparacién de las
caracteristicas de vivos versus fallecidos en UTT.

En el andlisis individual, no se encontrd
asociacién entre mortalidad con sexo, edad,
APACHE 11, diabetes ni de otros factores de
riesgo cardiovascular. Tampoco entre los distintos
motivos de IRA. La mortalidad se asocié en
forma estadisticamente significativa con ARM
(OR: 33,61; p<0,0001) y el uso de inotrépicos
(OR: 41,39; p<0,0001). Los pacientes con ERC
presentaron menor mortalidad que aquellos que
no la tenfan (OR: 0,31; p=0,008).

En la construccién del modelo multivariable,
la condicién clinica o quirdrgica, el antecedente
de enfermedad coronaria y el requerimiento de
inotrépicos perdieron significacién estadistica. Se
eligié mostrar el modelo multivariable integrado
por inotrépicos, aunque no alcanzé significacién
estadistica dada la magnitud de la medida de
asociacién, junto al requerimiento de ARM y ERC
que continuaron con resultados significativos.
(Tabla 3)

De 40 sobrevivientes al egreso de UTT, 8 (20%)
requirieron hemodiilisis crénica que continuaron
en forma ambulatoria.

”Ifilbel;ral. Descripcion de la | Caracteristicas ?ch&tf;;;n IRAy
Sexo femenino n (%) 54 (55.67)
Edad Mediana (RIQ) 74 (68-78)
Pacientes clinicos n (%) 82 (84,54)
Apache II Mediana (RIQ) 23 (19-28)
Dias de internacién en UTI Mediana (RIQ) | 8 (4-11)
HTA n (%) 48 (49,48)
Diabetes n (%) 22 (22,68)
Dislipemia n (%) 22 (22,68)
Tabaquismo n (%) 18 (18,56)
Enfermedad coronaria n (%) 27 (27,84)
ERC previa n (%) 38 (39,18)
Creatinina basal Mediana (RIQ) 1,47 (0,9-1,9)
ARM n (%) 73 (75.3)
Inotrépicos n (%) 79 (81,44)
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Tabla 2. Comparacién entre Caracteristicas Vivos Fallecidos(n=57) | Valor de p

vivos y fallecidos en la unidad de (n=40)

cuidados intensivos Sexo femenino n (%) 19 (47,50) 24 (42,11) 0,68
Edad Mediana (RIQ) 73 (64-78) 74 (69-78) 0,484
Pacientes clinicos n (%) 39 (97,5) 43 (75,44) 0,003
Apache II Mediana (RIQ) 21 (18-28) 23 (20-28) 0,432
Dias de internacién en UTI| 5 (3-8.5) 7(4-13) 0,08
Mediana (RIQ)
HTA n (%) 21 (52,50) 27 (47,30) 0,68
DBT n (%) 11 (27,50) 11 (19,30) 0,46
DLP n (%) 13 (32,50) 9 (15,79) 0,08
TBQ n (%) 5 (12,50) 13 (22,81) 0,09
Enfermedad coronaria n (%) 17 (42,50) 10 (17,54) 0,01
ERC previa n (%) 22 (55) 16 (28,07) 0,011
Creatinina basal Mediana | 1,6 (1-2,1) | 1,25 (0,8-1,72) 0,26
RIQ)
Etiologia IRA: sepsis n (%) 10(25) 30(52,53) 0,007
Edologia de IRA: necrosis 14 (35) 21(36,84) 0,852
tubular aguda n(%)
ARM n (%) 18 (45,00) 55 (96,49) < 0,000
Inotrépicos n (%) 23 (57,50) 56 (98,25) < 0,000

Tabla 3. Modelo construido con Caracteristicas OR (IC95%) P

regresion logistica multiple ARM 14.16 (2,46-8142) 0,003
ERC 0,27 (0.09-0,81) 0,020
Inotrépicos 8,73 (0,80-95,08) 0,07

DISCUSION

La IRA es una complicacién frecuente en los pa-
cientes internados en unidades de cuidados criticos
y afecta al 40% de los pacientes. Se asocia a una
mayor morbilidad, mayores costos y constituye un
factor de riesgo independiente de muerte. En pa-
cientes con IRA con requerimiento de didlisis, la
mortalidad reportada se encuentra entre el 40 y el
55%7 superior a la del infarto agudo de miocar-
dio, del distrés respiratorio agudo del adulto en asis-
tencia respiratoria y a la de la sepsis sin fallo renal.

Ademis del impacto en la sobrevida durante la
internacioén, los pacientes que sobreviven demandan
mayor atencién médica por secuelas (incluyendo la
ERC) y recursos del sistema de salud.®

La causa de IRA en pacientes internados en
unidades criticas es multifactorial. La sepsis es la
mids frecuente en este grupo de pacientes, con una
incidencia del 45% al 70% segtin las series.”'” A
su vez, la IRA de cualquier etiologfa incrementa el
riesgo de desarrollo de sepsis, por lo que se considera

ISSN 0326-3428

que la relacién entre ambas es bidireccional."?
En el presente estudio, la sepsis estuvo presente
en el 41% de los casos, similar al reportado en la
literatura, seguida por la necrosis tubular aguda
isquémica (36%).

La IRA asociada a sepsis constituye un fenotipo
diferente de injuria renal, con mecanismos
fisiopatolégicos complejos y maltiples que difieren
de los presentes en otras causas de IRA. Si bien
la injuria por isquemia reperfusién es el mds
relevante y mejor conocido, la lesién también
se presenta en ausencia de hipoperfusién renal y
de signos de inestabilidad hemodindmica, con
flujo plasmidtico renal normal o atn aumentado.
(219 Las alteraciones de la microcirculacién
como la redistribucién del flujo y el aumento del
shunt, el estado inflamatorio, el estrés oxidativo
y la disfuncién endotelial tendrian un papel
fundamental en el desarrollo de la IRA, como ha
sido demostrado en modelos experimentales.'®

Mientras que en estudios andtomo-patoldgicos
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post mortem de pacientes con IRA asociada a sepsis,
la histologfa renal estaba preservada, sin evidencia
de necrosis tubular aguda, motivo por el que no
deberia ser considerada simplemente como un
subtipo de isquemia renal.">19

Las implicancias prondsticas difieren entra
la IRA asociada a sepsis y otras etiologias. La
IRA secundaria a sepsis se asocia fuertemente a
peor prondstico, mayor riesgo de muerte intra-
hospitalaria (70% vs 51,8%, odds ratio: 1,48) y
mayor tiempo de internacién comparado con IRA
de otra causa (37 vs 21 dias).!”

En nuestro trabajo, el 52% de los pacientes
fallecidos tuvieron como etiologia de la IRA a la
sepsis, siendo el grupo con mayor mortalidad
(75%, p: 0,007). Mientras que no encontramos
diferencias estadisticamente significativas entre la
mortalidad de los pacientes con necrosis tubular
aguda isquémica.

La IRA es una de las complicaciones con mayor
morbilidad y mortalidad del paciente critico."¢'¥
La mortalidad de nuestra serie fue del 58,7% y se
incrementd al 67% durante el resto de la internacién.
El uso de drogas vasoactivas y el requerimiento
de ARM en pacientes con sepsis ¢ IRA se han
asociado a mortalidad.”” En consistencia con
estos reportes, nosotros encontramos que, de las
variables analizadas, solamente el requerimiento de
ARM vy el uso de inotrépicos estuvieron asociados
a mortalidad (OR 14,6 y 8,7 respectivamente),
aunque en el caso de la demanda de inotrépicos
no se alcanzé significacién estadistica al ajustar por
otros factores.

Cuando comparamos las caracteristicas basales
de los grupos fallecidos vs vivos, encontramos que
los pacientes con ERC tuvieron una mejor sobrevida
que aquellos con filtrado glomerular estimado
(FGe) previo mayor a 60 ml/min/1,73m?

La funcién renal basal deteriorada se comporté
como un factor protector en el modelo de andlisis
multivariable. Esta observacién ya ha sido
reportada, podria atribuirse el mejor prondstico a
la diferencia en la severidad del evento agudo en los
pacientes con dano renal previo.?” También se ha
descrito que la ERC se comporta como un factor de
riesgo para la presentacién de IRA. Probablemente
tenga relacién con deficiencias en los mecanismos
de autorregulacién en los pacientes renales crénicos
con inestabilidad hemodindmica y a la mayor
vulnerabilidad a la nefrotoxicidad por drogas.*”

El riesgo de ingreso a didlisis crénica también
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es mayor en aquellos con ERC previa. El fallo
renal agudo en pacientes criticos no siempre se
comporta como un sindrome reversible. Se reportd
que solo el 64% de los pacientes con FGe menor
a 45 ml/min/1,73 m* que presentaron un episodio
de IRA con requerimiento de didlisis recuperaron
la funcién renal luego del evento.” Aunque la
falta de estudios aleatorizados y controlados
hacen dificultoso establecer medidas adecuadas o
protocolos de monitoreo nefrolégico ambulatorio,
estas observaciones son parte de la evidencia por la
cual, en presencia de IRA grave (KDIGO III),"® se
recomienda continuar en seguimiento nefrolégico
luego de superar el evento agudo. Sin embargo,
ha sido reportado que solamente el 30% de los
pacientes con IRA KDIGO III fueron evaluados
por algin equipo de nefrologia al mes del egreso
institucional, aumentando al 48% al ano del alta.*?

Entreel 5-20% de quienes sobreviven permanecen
dependientes de didlisis luego del egreso sanatorial.
@2 En nuestra serie, ocho pacientes continuaron en
plan de hemodidlisis crénica al momento del alta.

Nuestro trabajo tiene limitaciones relacionadas
con el diseno retrospectivo. No se incluyeron
algunas variables que podrian modificar la
interpretacién de los resultados. No fue considerada
la dosis de didlisis en relacién a la sobrevida.®? La
modalidad de tratamiento sustitutivo renal es la
hemodidlisis estdndar, por lo que no podriamos
comparar nuestros resultados con centros con otra
disponibilidad de modalidad dialitica. Solo hemos
analizado a la poblacién que recibié tratamiento
dialitico, no participando del estudio la totalidad
de los pacientes con IRA en terapia intensiva.

CONCLUSIONES

Los pacientes ingresados a UTT que requirieron
hemodidlisis presentaron elevada mortalidad.
El requerimiento de ARM e inotrépicos se
asociaron con mayor mortalidad, aunque el uso
de inotrépicos no alcanzé significacién estadistica
en el andlisis multivariable. Se observé asociacién
entre el antecedente ERC con menor mortalidad.
Los resultados son consistentes con otros estudios

publicados.
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