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INTRODUCCION.

La falla renal aguda o Lesion Renal Aguda (LRA) como ahora se le
denomina, se define como pérdida o disminucion aguda del
funcionamiento renal, con la consecuente retencidon de urea y otros

productos téxicos nitrogenados.

La LRA es una complicacidn comun en pacientes hospitalizados y en afios
recientes se ha visto asociacion clara entre este y la morbimortalidad en
pacientes hospitalizados. Los estudios observacionales de las décadas de
los afios 80 y 90, dieron pie a conocer las caracteristicas generales de la
LRA, como la incidencia, prondstico y condiciones médicas o factores
quirurgicos predisponentes; sin embargo, en ese momento la definicion
gue se utilizaba de LRA era diferente a la actual. Recientes cohortes de
estudios observacionales multicéntricos y bases de datos muestran la

importancia de la LRA y su asociacidon con desenlaces adversos.

Hasta hace poco tiempo, a pesar de los avances en el conocimiento de la
patogenia de la LRA, varios aspectos son controvertidos, confusos y sin
consenso. Existen en la literatura mds de 30 definiciones que han sido
utilizadas como diagndstico de insuficiencia renal aguda o lesidn renal

aguda [3-4]

Diversos estudios clinicos muestran que existen claramente diferentes
tipos de LRA (isquemia/reperfusidon, medio de contraste, sepsis, estados
prerrenales, etc), que pueden manifestarse desde pequefias elevaciones

de creatinina sérica (CrS) hasta la Insuficiencia renal aguda franca, lo que



puede o no ir acompafnado de oliguria. Los resultados clinicos nos dejan
ver que también hay una amplia variedad de respuestas a este tipo de
lesién que puede ir desde una total recuperacion de la funcidn renal o
guedar con un funcionamiento ya en rango de enfermedad renal crénica

e inclusive llegar hasta la muerte.

La lesién renal aguda es una complicacion comun en pacientes
gravemente enfermos. Aproximadamente 30% de los pacientes con
funcién renal previa normal que ingresan a Unidades de Cuidados
Intensivos (UCI) desarrollan algin grado de lesiéon renal, lo que
contribuye a un incremento exponencial de costos institucionales [1] y
se asocia a una tasa alta de mortalidad, considerado actualmente como

un predictor independiente de riesgo de muerte [2-10]

EPIDEMIOLOGIA DE LESION RENAL AGUDA

ESTUDIOS TEMPRANOS DE LRA

El primer esfuerzo de tener una cohorte prospectiva de LRA fue
realizada en conjunto por varios centros hospitalarios, que
proporcionaron datos como frecuencia, causas y prondstico de
recuperacion renal. En 1983, Hou y cols [2], determinaron que el 4.9%
de los pacientes hospitalizados desarrollaban LRA, definida en ese
momento como el incremento de CrS de 0.5, 1.0 0 1.5 mg/dl respecto al
valor de CrS a su ingreso. Las principales causas de LRA intrahospitalaria
fueron por disminucidn de la presion de perfusion (42%), asociadas a

cirugia mayor (18%), nefropatia por medio de contraste (12%) vy



administracién de medicamentos nefrotdxicos principalmente
antibiéticos aminoglucésidos (7%). La mortalidad total fue calculada en
25%, con incremento en la misma mientras mayor fuera la elevacion de
la CrS. En otro estudio [3] se reportd una incidencia de LRA de 7.2%,
mucho mas alto que el indice de LRA reportado en el estudio previo, sin
embargo la mortalidad intrahospitalaria fue ligeramente menor (19.4%).
Los factores mas frecuentemente asociados a LRA fueron reduccién de
perfusion renal (39%; definida como Insuficiencia cardiaca
descompensada, paro cardiaco, disminucidon de volumen extracelular),
administracion de nefrotoxicos (15%), nefropatia por medio de
contraste (11%) y el resto asociado a complicaciones de cirugia mayores

(9%).

ESTUDIOS DE COHORTE MULTICENTRICOS DE LRA

Los estudios previos, al ser realizados en centros aislados presentaban
limitaciones principalmente de tamafno de muestra y poder extrapolar la
validez de los mismos, lo que motivd a realizar estudios multicéntricos

epidemioldgicos de LRA .

De los primeros estudios multicéntricos realizados fueron por Liano,

cols [4] y Brivet, cols [5], y otros dos mas de mayor impacto:

PICARD (The Program to Improve Care in Acute Renal Disease) [6],
estudio prospectivo observacional de pacientes reclutados en 5 centros
médicos en los Estados Unidos, con un periodo de duracién de 2 afios de

1999 a 2001. Se incluyeron pacientes hospitalizados en UCl y que fueron



valorados por el servicio de Nefrologia de cada uno de los centros
respectivos. La LRA fue definida como el incremento de la CrS >
0.5mg/dl, si la Cr basal era < 1.5 mg/dl, o si se presentaba un incremento
de 21.0mg/dl, si la Cr basal se encontraba entre 1.6 y 4.9 mg/dl. Se
incluyeron 618 pacientes, pero con gran heterogenicidad de las
caracteristicas basales de los pacientes que desarrollaron LRA, lo que
limitd la interpretabilidad del estudio. La mortalidad hospitaliaria
asociada con LRA causada por Necrosis Tubular Aguda (NTA) vy

nefrotdxinas oscild entre un minimo de 2% a un maximo e 62%.

Las causas de LRA fueron similiares entre las instituciones participantes:
administracion de farmacos nefrotdxicos (26%), cardiopatias (20%
incluyendo infarto agudo del miocardio, choque cardiogénico o
insuficiencia cardiaca descompensada), hipotension arterial sistémica
(20%), sepsis (19%), factores prerrenales no tratados (16%) vy

enfermedad hepatica (11%)

BEST Kidney ( Begining and Ending Supportive Therapy for the
Kidney).[7] Estudio prospectivo en cual participaron 54 hospitales con
sus UCI, con un seguimiento de 15 meses. Los pacientes incluidos fueron
catalogados con LRA grave cuando fue necesario utilizar terapia de
reemplazo renal o LRA moderada, definida como oliguria <200 ml en 12
hrs o BUN >84 mg/d|, se logré un numero de 29,269 pacientes en los
que se observd LRA con los criterios ya mencionados en 5.7%. El 30%
contaba con diagnostico previo de Insuficiencia Renal Crénica (IRC), sin

requerimiento de didlisis. Dentro de las causas de LRA encontraron



choque séptico en el 48%, cirugia mayor en 34%, choque cardiogénico
27%, hipoperfusion secundario a hipovolemia en un 26% vy

administracion de nefrotoxicos (19%).

El indice de mortalidad intrahospitalaria en este estudio fue del 60.2%,
con una amplia variabilidad con otros estudios realizados en diferentes
centros. Las caracteristicas heterogéneas dificulta tener una definicién

estdndar y los datos que se aportan no son comparables.

En la tabla 1 se mencionan algunos aspectos generales de los estudios
mds comentados en la literatura sobre LRA en pacientes sometidos a
Cirugia cardiaca, se observa el impacto en la mortalidad asociado al
desarrollo de LRA, las definiciones utilizadas para LRA no son
homogéneas, tomar conclusiones de diferentes criterios son poco

aplicables y reproducibles.



Tablal. Estudios sobresalientes en la literatura sobre LRA en pacientes
sometidos a cirugia cardiaca.

Mortalidad
Autor Mecanismo de lesién renal Definicién LRA Incidencia
intrahospitalaria
Cirugia cardiaca | Necesidad de | LRA no reportado LRA 2.3%
Mehta (n=449,524) dialisis HD 1.4% HD 43.6%
Cirugia  Revascularizacion | ACrl: <25%, 11: 16% 11: 1.8%,
coronaria (RVC) (n=139) 11: 25-49%, I: 7% I:12.2%,
Brown
111: 50-99%, IV: 5% IV:30.8%
IV: >100%
RVC o Cirugia valvular ACr 225% LRA 17.2% NO LRA 1.1%
Loef (n=843) HD 0.7% LRA 14.56%
HD 83.3%
Cirugia cardiaca con bomba | Necesidad de HD LRA no reportado No reportada
Thakar (n=18838) HD 1.7%
RVC o cirugia valvular Necesidad de HD LRA no reportada NO LRA 4.3%
(n=43642) HD 1.1% LRA no
Chertow
reportada
HD 63.8%
RVC o cirugia valvular | ACr 2 20% 3er dia | LRA 15.6% NO LRA 1.0%
Ryckwaert | (n=591) postgx HD 1.4% LRA 12%
HD 37.5%
RVC o cirugia valvular ACr 2 0.7 mg/dl o | LRA7.7% NO LRA 0.9%
Mangano >2.0 mg/dl HD 1.4% LRA 19%
HD 63.8

DEFINICION DE LESION RENAL AGUDA

La falla renal aguda o LRA, ha sido definida tradicionalmente como una

pérdida o disminucién aguda del funcionamiento

renal,

con la
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consecuente retencion de urea y otros productos nitrogenados,
acompafiando de alteracién en la regulacién del volumen extracelular y
electrolitos. Aunque la forma mas utilizada para detectar la LRA es con la
determinacién de CrS sabemos ahora que no es la forma ideal. Se ha
observado que hay multiples factores que pueden alterar los valores de
CrS, y asi mismo determinacién de Filtrado Glomerular (FG), ya sea
medido o calculado lo que dificulta la interpretacion en pacientes
criticos. Por lo tanto, la CrS no siempre es un reflejo preciso de la funcién
renal en el paciente con LRA. Por eso, en la actualidad se encuentran en
fase de estudio diversos biomarcadores para determinar cual es capaz
de discriminar de forma mas precisa el funcionamiento renal en el

contexto clinico.

Ante la busqueda de un consenso respecto al grado de disfuncion que
defina LRA, hoy en dia existen diversas definiciones, por lo que la
incidencia y mortalidad de LRA reportada es muy variable (incidencia del
1 al 31% y mortalidad del 19 al 83% [8 — 9]) lo que da como resultado

comparaciones con poca validez entre un estudio y otro.

El mayor problema para los trabajos de investigacion o epidemioldgicos
en esta linea es la falta de criterios o definiciones uniformes [10], no es
practico aplicar criterios que son muy complejos en cuanto a el grado de

elevacién de CrS vy las relaciones con las mediciones basales.

La ADQI (Acute Dialysis Quuality Initiative), fue creada por un grupo de
especialistas relacionados con la medicina critica, para desarrollar de la

medicina basada en evidencia, manejos que pudieran convertirse en
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guias de prevencién y tratamiento de LRA [11], y con la necesidad
urgente de criterios diagndsticos homogéneos para LRA. El grupo ADQI
propuso una definicion basada en grados de acuerdo a la gravedad de la
LRA, denominada criterios RIFLE [12], por sus siglas (Risk, Injury, Failure,
Lost of function y End stage), 3 afios mas tarde se propuso una
modificacion a los criterios de RIFLE por la Acute Kidney Injury Network

(AKIN). Esta ultima es la clasificacidon mas utilizada en el momento.

CRITERIOS RIFLE

En la tabla 2 se describen de acuerdo a la severidad del dafio renal los
criterios de RIFLE, que clasifican en tres grados a la LRA (riesgo R, lesion |
y falla F) y 2 categorias para la LRA que persiste (pérdida L, vy

enfermedad estadio terminal E)

Tabla 2. Criterios de RIFLE para LRA

Categoria Criterios de FG Criterios de volumen urinario
Riesgo ACr x 15 o FG | <0.5ml/kg/hrx 6hrs Alta
disminuido > 25% Sensibilidad
Injuria (Lesion) ACr x 2 0 FG disminuido | <0.5ml/kg/hr x 12hrs Alta
>50% especificidad
Falla ACr x 3 0 FG disminuido | <0.3ml/kg/hr x 24hrs o Anuria
>75% por 12hrs
Pérdida IRA persistente = completa pérdida de la funcién renal por
funcionamiento >4 semanas
Estadio terminal Insuficiencia Renal Estadio Terminal >3 meses

11



Los criterios de RIFLE se correlacionan con prondstico. En una revisiéon
de 13 estudios se observa un incremento en el riesgo relativo de muerte
en los pacientes que fueron clasificados con los criterios de RIFLE [16],
los pacientes clasificados en categorias R, I, o F incrementaron su riesgo
de mortalidad de 2.4 (1C 1.94 — 2.97), 4.15 (IC 3.14 - 5.48) y 6.37 (IC 5.14

—7.9) respectivamente.

Las categorias de “riesgo”, “lesion” y “falla”, son definidos por los
cambios séricos de Cr o por el gasto urinario, pero se ha observado que
los criterios por CrS son un predictor de la mortalidad en UCI, mientras
que los criterios de volumen urinario no tienen impacto en la mortalidad

[17].

Al evaluar la CrS como parte del FG tiene limitaciones ya que en un
escenario de LRA, no es correcto la determinacién de FG al estar
disminuido de forma importante, no se refleja en la CrS. Incrementos
diarios de 1 a 1.5mg/dl de CrS pueden ser reflejo tasa de FG de O

ml/min, y al calcular este obtener un valor mayor.

CRITERIOS AKIN (Acute Kidney Injury Network).

Ante las limitaciones y sesgos comentados el grupo de la AKIN,
proponen modificaciones a los criterios diagndsticos de LRA utilizando
como base los criterios de RIFLE, comentados en la tabla 3 [13-15]. Esta
clasificaciéon introduce el término de Lesidn Renal Aguda para

representar el espectro de la Falla Renal Aguda.
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Tabla 3. Criterios de clasificacion de LRA de acuerdo a la AKIN

Estadio Creatinina Sérica (CrS) Volumen urinario

1 Aumento en creatinina sérica = 0.3mg/dL o aumento > | < 0.5mL/Kg/hr por mas de
al 150% a 200% (1.5 a 2 veces) de la basal. 6 hrs.

2 Aumento en creatinina sérica > al 200% a 300% (2 a 3 | < 0.5mL/Kg/hr por mas de
veces) de la basal. 12 hrs.

3 Aumento en creatinina sérica > 300% (>3 veces) de la | <0.3mL/Kg/hr por 24 hrs o
basal (o CrS > 4.0mg/dL) con un incremento agudo de | anuria por 12 hrs.
por lo menos 0.5mg/dL. Tratamiento reemplazo renal

INCIDENCIA Y PRONOSTICO DE FALLA RENAL AGUDA EN CIRUGIA
CARDIACA

Dependiendo los criterios utilizados la LRA se presenta en un 1 a 30% de
los pacientes postoperados de cirugia cardiaca y es multifactorial [22]. El
requerir terapia de sustitucion de la funcién renal (TSFR) en pacientes
con LRA postcirugia cardiaca tiene una incidencia del 1 a 4% en
ocasiones se incrementa hasta el 10% en los pacientes con algun grado
de IRC sin requerimiento dialitico previo a la cirugia [24]. La mayor parte
de los pacientes que utilizan TSFR requieren de algun tipo de sustituciéon
renal crénica incrementando la morbilidad y costos [25]. En los casos de
recuperacion de la funcidon renal hay una disminucion del 20%
aproximadamente en el FG respecto a su FG basal previo a la cirugia

cardiaca [23]
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La LRA es una complicacién que incrementa los dias de estancia en UCl y
mayor mortalidad asociada que va del 1 al 20% con deterioro leve a
moderado de la funcidn renal y 50% cuando hay necesidad de didlisis

llegando a ser hasta del 80% en otros reportes. [18 — 21].

CRITERIOS RIFLE Y AKIN POSTERIOR A CIRUGIA CARDIACA.

Al aplicar los criterios de RIFLE y AKIN en las primeras 24hrs post cirugia
se observé que los criterios de RIFLE identifican y clasifican el 31.6% de
los pacientes post operados de cirugia cardiaca con LRA, al utilizar los
criterios de AKIN no hubo cambio en la sensibilidad respecto a los
criterios previos, estos resultados no justifican modificaciones a los

criterios de RIFLE [27].

En un estudio observacional [28] que clasificd la LRA de acuerdo a los
criterios de RIFLE el 19.3% presentaron deterioro de la funcién renal
durante su estancia en UCI posterior a la cirugia cardiaca. El indice de
mortalidad a los 90 dias incrementé a 16.7%, y 32.5% en el grupo de
Riesgo y Falla respectivamente, estos resultados muestran que el
sistema de clasificacion de LRA tiene una fuerte asociaciéon con

mortalidad en los pacientes post operados de cirugia cardiaca.

En un estudio [29] de 1,151 pacientes sometidos a cirugia de
revascularizacion con circulacion extracorpérea, en el que evaltan las
fluctuaciones de la CrS en el postoperatorio y dividieron a los pacientes
en 2 grupos con LRA y sin LRA segun la clasificacion de AKIN, el 48.5%

cumple con criterios de LRA segln AKIN y la mortalidad fue de 12.6% y
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55% para los que requirieron TSFR y para el grupo sin LRA la mortalidad
fue del 1.4%.

FACTORES DE RIESGO ASOCIADOS A LESION RENAL AGUDA EN CIRUGIA
CARDIACA.

El tipo de cirugia cardiaca que presenta mayor riesgo de complicaciones
renales es la cirugia de cambio valvular. [18, 32-37] Los factores de
riesgo mds conocidos son: género femenino, FEVI preoperatoria baja,
ICC, diabetes, enfermedad vascular periférica, uso preoperatorio de
balén de contrapulsacién, EPOC, cirugia urgente y un nivel elevado de
CrS previo a la cirugia, con un poder predictivo para requerimiento
dialitico del 10 a 20% en los pacientes con valores basales de CrS de 2.0
— 4.0 mg/dl. En pacientes con CrS > 4.0mg/dl el riesgo de requerir dialisis

es 25 a 80% mayor.

FACTORES DE RIESGO PREOPERATORIOS

El uso de IECA’s, ARA’s y AINE’s que alteran el flujo sanguineo renal,
pueden generar mayor dafio renal en los pacientes que cursan con un

estado prerrenal (choque cardiogénico, uso de aminas, etc.)

Estados de hipotension arterial preoperatorio pueden llevar a lesién
endotelial, como respuesta hay liberacién de sustancias vasodilatadoras
como son oxido nitrico [38] y otras vasoconstrictoras ej: catecolaminas,
endotelinas, angiotensina Il que promueven el dafio tubular

produciendo isquemia y secundariamente lesion estructural [39 — 41].
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El fendmeno de reserva renal no refleja la magnitud de la lesidn renal,
sin embargo en los pacientes con pobre reserva renal tienen mayor
riesgo de desarrollar LRA mds grave ya que presentan una menor
concentracién de Pa02 en la médula renal y son mas susceptibles a las

lesiones isquémicas o nefrotdxicas [42].

Un estado de inflamacidn incrementado produce mayores niveles
mediadores circulantes, los niveles de endotoxinas son mayores y esto
tiene una relacion inversamente proporcional con el grado de disfuncion
miocardica postoperatorio [44-45], como resultado de esto Ila
hipoperfusion intestinal que se genera produce translocacion bacteriana

y mayor produccion de endotoxinas [46].

Los pacientes con ICC descompensada tienen mayores niveles de Factor
de Necrosis Tumoral alfa (TNF-a) sérico, produciendo estimulacion de la

cascada de mediadores inflamatorios [48].

FACTORES DE RIESGO TRANSOPERATORIOS

Los principales factores relacionados con LRA durante este periodo son:
tiempo de pinzamiento adrtico, tiempo de bomba de circulacion
extracorporea, flujo del bypass hipotérmico y eutermico, cirugia de
revascularizacion con bomba y cambio valvular principalmente aértico

[49].

Estudios retrospectivos no han logrado establecer el riesgo de LRA

asociado al uso de bomba en la cirugia de Revascularizacién [52-53].
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Durante la utilizacién de bomba de circulacién extracorpérea, se genera
hemolisis, Hb libre, hierro y fendmenos de dilucién, estos factores
agregan otro mecanismo de lesidon diferente que contribuye a la lesion

tubular [57].

La Hemodilucidon es un fendmeno asociado a LRA cuando se tiene con
Hto < 25% o Hb < 8mg/dI, esto es secundario a menor difusién de 02

[62- 63].

FACTORES DE RIESGO POSTOPERATORIOS

Los factores que tradicionalmente se observan en pacientes en UCI,
también son relevantes en cuanto al prondstico de la funcién renal como
son: uso de vasoactivos, estabilidad hemodinamica, uso de nefrotdxicos
y sepsis. Siendo critico en el paciente postcirugia cardiaca el uso de
inotrépicos e inclusive uso de balén de contrapulsacidon que incrementan

de forma importante la posibilidad de desarrollar LRA.
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Tabla 4. Factores de Riesgo asociados a LRA en cirugia cardiaca.

Preoperatorios

Transoperatorios

Postoperatorios

Género femenino

Tiempo Circulacion
extracorporea

FEVI baja

EPOC

Tiempo de Pinzamiento
Adrtico

Uso de vasoactivos

Diabetes (DM)

Flujo No pulsatil

Inestabilidad
hemodinamica

Uso de insulina para
control de DM

Hemodlisis

Nefrotoxicos

Insuficiencia Renal previa

Hemodilucion

Sepsis

Insuficiencia Cardiaca
Congestiva

FEVI <35%

Cirugia Urgente

Choque Cardiogénico
(balén contrapulsacion)

Enfermedad coronaria
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JUSTIFICACION

Cambios minimos en los valores de CrS posterior a una cirugia cardiaca
se asocian a un incremento significativo en la mortalidad de estos

pacientes, siendo aln peor prondstico para aquello que requieren TSFR.

Poder identificar a los pacientes de alto riesgo para desarrollo de LRA
antes de la cirugia es lo ideal para establecer las maniobras necesarias

para minimizar el grado de lesién.

En nuestro medio no contamos con un estudio prospectivo en el que se
identifique la incidencia y las variables asociadas a LRA y a partir del cual

se cuente con muestras de orina para estudios posteriores.

Siendo el Instituto Nacional de Cardiologia un centro de referencia en
cuanto a la cirugia cardiaca, es el lugar apropiado para realizar
primeramente una cohorte prospectiva y contar con material analizable

posteriormente.

Objetivos

1. Establecer la incidencia de LRA en pacientes pos-cirugia cardiaca

en nuestro Instituto.

2. Determinar los factores de riesgo para el desarrollo de LRA en

pacientes pos-cirugia cardiaca en nuestro Instituto.
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3. Obtener muestras de orina en secuencia y almacenarla para la
posterior determinacién de biomarcadores urinarios de LRA por

isquemia en la poblacién mexicana.

Métodos

Estudio prospectivo, longitudinal y observacional para determinar la
incidencia y factores de riesgo de dafio renal agudo en pacientes
sometidos a cirugia cardiovascular en nuestro instituto. Utilizando la

clasificacidon de AKIN para Lesion Renal Aguda.
Criterios de inclusion

Adultos que sean sometidos a cirugia cardiaca de manera electiva de

lunes a jueves en el Instituto Nacional de Cardiologia Ignacio Chavez.
Criterios de exclusion

Pacientes con IRC avanzada en didlisis previo al procedimiento

quirargico.

Pacientes con criterios de LRA dentro de las 24hrs previas al

procedimiento quirdrgico.

Pacientes que hayan sido sometidos a aplicacién de medio de contraste
iodado en las 72hrs previas a dosis mayor de 5 ml/kg por cada mg/dl de

CrS.
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Los casos de re intervencidn quirdrgica intra-hospitalaria fueron

incluidos solamente para el primer evento quirurgico.

Criterios de eliminacion

Pacientes en quienes no se obtuvo (por cuestiones técnicas o logisticas)

las muestras urinarias iniciales

Pacientes que dentro de los siete dias posteriores al evento quirurgico

requirieron una nueva cirugia o uso de contraste intravenoso.

Pacientes que fallecieron dentro de las primeras 24hrs pos-cirugia

cardiaca.

Pacientes

Durante el periodo comprendido del 10 de octubre del 2010 al 31 de
Junio del 2011 se incluyeron los adultos que fueron sometidos a cirugia
cardiaca electiva de Lunes a Jueves en el Instituto Nacional de
Cardiologia Ignacio Chavez, excluyendo los pacientes intervenidos en
dias viernes por logistica de recurso humano en la recoleccion de
muestras urinarias. Tratandose de un estudio observacional, no fue

necesaria la firma de consentimiento informado.

Mediciones generales

Una vez identificados a los pacientes se llevd a cabo la recoleccion de
datos basales a través de un formato previamente disefiado, a fin de

obtener datos antropométricos, signos vitales, historia de
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comorbilidades, farmacos previos y examenes de laboratorio generales;
y se registr6 el reporte del ultimo ecocardiograma. El periodo
transquirurgico se llevd a cabo bajo el criterio del equipo quirdrgico y de
anestesiologia. En el pos-quirdrgico inmediato se registran los datos del
procedimiento realizado, tiempos, hallazgos y complicaciones para
incluirse en la base de datos. En todo paciente incluido en el protocolo
se evitd dentro de lo posible el uso de diuréticos, inhibidores de la
enzima convertidora de angiotensina (IECAs), e inhibidores de receptor
de angiotensina (ARAs) desde 24hrs antes del procedimiento quirurgico.
Dentro de los siguientes 7 dias pos-operatorios se restringié dentro de lo
posible igualmente el uso de IECAs y ARAs, ademas de aminoglucdsidos,
con uso racional en base a criterios especificos para el empleo de

diurético.

Se registraron volumenes urinarios en forma horaria durante la estancia
en UCI, verificando el valor de ml/kg/hr cada turno (3 veces al dia). Se
recolecté y almacené orina de los pacientes de la siguiente forma: a las 3
hrs postquirdrgicas aproximadamente, siguiente muestra 10 a 12 hrs
posquirurgicas, tercera muestras de la curva de recoleccién a las 16 a 18
hrs. postcirugia (siendo los tiempos de recoleccidn urinaria a las 16:00,
22:00, 08:00 y nuevamente 16:00hrs, para lograr un curva fija de
recoleccion) y posteriormente cada 24 horas durante los dias que el
paciente permanecio en UCI. Se tomaron los valores de CrS y BUN cada

24 hrs y se fueron registrando los dias que el paciente estuvo en UCI.
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Definicidon de variables

Desenlace renal: desarrollo de LRA de acuerdo a criterios de AKIN

Estadio Creatinina Sérica (CrS) Volumen urinario

1 Aumento en creatinina sérica > 0.3mg/dL o aumento 2 | < 0.5mL/Kg/hr por mas de
al 150% a 200% (1.5 a 2 veces) de la basal. 6 hrs.

2 Aumento en creatinina sérica > al 200% a 300% (2 a 3 | < 0.5mL/Kg/hr por més de
veces) de la basal. 12 hrs.

3 Aumento en creatinina sérica > 300% (>3 veces) de la | <0.3mL/Kg/hr por 24 hrs o
basal (o CrS 2 4.0mg/dL) con un incremento agudo de | anuria por 12 hrs.
por lo menos 0.5mg/dL. Tratamiento reemplazo renal

Tipos de cirugia cardiaca
Cambio valvular
Cirugia de revascularizacién coronaria

Cirugia combinada: cirugia de cambo valvular mas

revascularizacién coronaria

Otras cirugias: cierre de comunicaciones auriculares o

ventriculares, reseccion de tumores, etc.

Periodo de seguimiento: los primeros 7 dias posteriores a la cirugia

cardiaca.
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Analisis Estadistico
Los resultados se muestran como medias * DE.

Las comparaciones de 2 medias de variables dicotémicas se llevaron a
cabo con prueba de Chi cuadrada. La comparacion de mas de dos
medias descriptivas se efectio con ANOVA de una via. La busqueda de
asociacion entre variables se realizé con coeficiente de correlacidn de
Pearson. Se consideré como valor de significancia una p<0.05. Se empleo

paquete estadistico SPSS version 15 para Windows.
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RESULTADOS

Fig 1. Pacientes incluidos y excluidos del estudio.

pacientes
3 muerte primeras 24hrs
2 muerte transoperatoria
7 sinde muestra de orina basal
2 datos incompletos basales No AKIN
15 cambio de dia guirdrgico a viernes n=84 oS
13 Cirugiasin pinzamiento aortico
n=19
164 pacientes AKIN 1-2
n=71 Volumen
urinario
n=52
AKIN 3
n=!
Cambio valvular Rev Cor +Valvula Clrugl_a - Otratipo r_je clrugla
Rewvascularizacion cardiaca
n=114 n=11
n=39 n=40

Se incluyeron 206 pacientes, se excluyeron 42 pacientes Fig 1, 164

pacientes en total que fueron sometidos a cirugia cardiaca, pudiendo ser

cirugia valvular, cirugia de revascularizacion coronaria o combinada, u

otra cirugia como seria el caso de reseccion de tumores cierre de

comunicaciones etc. Estos pacientes fueron clasificados de acuerdo al

grado de dafo renal por la clasificacién de AKIN en cualquiera de los 3

grados.
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Fig.2 Distribucidn de los pacientes de acuerdo a la clasificacién de AKIN.

LRA
Estadio 3 Terapia
9 R LRA
Estadio 1a2
AKIN 1-2Cr

28

LRA
Estadio 1a 2

LRA
Estadio 1a 2

71 AKIN Volumen

52

Dentro de la clasificacién por grado de lesidon renal no obtuvimos
ninguno grado 3, los pacientes catalogados grado 3 cumplieron este

criterio por TSFR en algin momento de su periodo de seguimiento.

Fig. 3 Pacientes por género que desarrollaron LRA por clasificacién de

AKIN

Frecuencia de pacientes que desarrollaron AKIN de acuerdo a género

Frecuencia

Masculino Femenine

W Sin AKIN
[ AKIN uresis
I AKIN creat
1 AKIN 3

No encontramos ninguna diferencia al dividir por género, la distribucion

fue del 50% de los pacientes en el género masculino y restante
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femenino, y el comportamiento en cuanto a la LRA fue similar por lo que

no se observd ninguna diferencia.

Tabla 5. Caracteristicas Generales de los pacientes incluidos

AKIN 1-2 | AKIN 1-2

Caracteristicas Total Px No AKI Volumen CrS AKIN 3
(n=164) (n=84) (n=52) (n=19) (n=9)
Edad* 52.9+16.6 50 + 16.8 55.25+155 | 53.1+175 66.9+11.7 p=0.018
Género, 82 (50) / 39(46.4)/ | 28(53.8)/ | 11(57.9)/ 4 (45.4)/ 0=0.72
masc/fem n (%) 82 (50) 45(53.6) 24 (46.2) 8 (42.1) 5 (55.6) :
IMC (kg/m?)* 259+43 | 253+414 | 266+4.13 | 26.6+594 | 257+4.04 | p=0.34
Antecedentes
n(%)
Diabetes mellitus 31(18.7) 15 (17.6) 7(135) 6 (31.6) 3(333) p=0.23
HAS 65 (39.3) 29 (34.1) 20 (38.5) 10 (52.6) 6 (66.7) p=0.16
EVC 5 (3.64) 2(2.3) 1(1.9) 2 (10.5) 0 p=0.23
IAM 36 (22) 18 (21.1) 11 (21.1) 2(10.5) 3(33.3) p=0.66
EVP 14 (8.5) 10 (11.9) 2(3.8) 2 (10.5) 0 p=0.30
Neoplasia 5(3.0) 2(2.3) 3(5.8) 0 0 p=0.51
Inmunosupresion 2(1.21) 1(1.1) 1(1.9) 0 0 p=0.90
NYHA N (%) p=0.01
-1l 134 (81.7) 75 (88.2) 42 (80.7) 11 (57.8) 6 (66.6)
n-1v 27 (16.4) 7(8.2) 9 (17.3) 8(42.1) 3(33.3)
FEVI basal* 56.9+1253 | 57.4+125 | 584+119 | 527+142 | 50.57+11.4 | p=0.207
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Fig. 4 Media para la edad con DE por grupo de LRA
Edad promedio de cada grupo en estduio
80 -

&0

40 4

Edad

Sin AKIN AKIN uresis  AKIN creat AKIN 2

En la Fig 4 se observa que el grupo con mayor edad es AKIN3, con un
diferencia significativa al compara este grupo con el resto, pero entre los

demads grupos el comportamiento por edad fue similar sin diferencia.

Tabla 6. Valores de CrS y Glucosa basales

AKIN 1-2 AKIN 1-2
Caracteristicas Total Px No AKI Volumen CrS AKIN 3
(n=164) (n=84) (n=52) (n=19) (n=9)
Creatinina
basal 0.94 £0.27 0.89 +0.22 0.95+0.26 0.94+0.26 1.31£0.41 p<0.001
(mg/dL)*
Glucosa pre-gx 102.7+30.5 | 103.3+£27.6 | 99.8+2575 | 94.1+258 | 13503 +67.2 p=0.11
(mg/dL) *

Los factores con significancia estadistica entre los grupos son la edad,
siendo mayor el grupo de AKIN 3, al igual que el valor de CrS basal,
refleja una funcion renal previa a la cirugia menor en el grupo AKIN 3,
respecto a los otros grupos. Hay evidencia de mayor nivel de glucosa

sérica previa a la cirugia por parte del grupo AKIN 3, sin lograr
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significancia estadistica entre los grupos asi mismo una menor FEVI
respecto a los otros grupos pero de igual forma no se observa
estadisticamente diferente, con una tendencia a menor funcionamiento

del ventriculo izquierdo.

Fig. 5 Media de CrS en cada grupo de LRA por AKIN y Curva ROC para CrS

ROC Curve

Creatinina promedio de cada grupo en estudio 1.0+

14 _'I'_

o
Sensitivity

Creatinina (mgfdl)
i
L

0 T T T T
00 ).z )4 i 0.t 1.0

SinAKIN AKIMuresis  AKIN crest AKING 1 - Specificity

El valor de CrS pre quirurgico fue estadisticamente significativo entre
grupos, al comparar el grupo que presentd LRA AKIN Il o TSFR. Al
analizar los datos por cada grupo vy al utilizar la suma de todos los grupos
se realizé un curva ROC para CrS y determinar el valor al que se asocia el
desenlace en nuestra poblacidn, no fue posible disecar un valor que
contara con un nivel aceptable de especificidad y sensibilidad a la vez, ya
que al buscar un mayor poder en cualquiera de estos, se perdia el otro
valor, por lo que con la muestra que tenemos no fue posible obtener un

valor predictivo de la CrS que se asociara a LRA.
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Fig 6. Glucosa prequiruargica pr grupo de AKIN.

Glucosa sérica promedio de cada grupo en estudio

Glucosa sérica (ma/fd)

Sin AKIM AFIN resis AKIN crest AKIN 2

En cuanto la porcentaje por grupo hay un numero mayor de pacientes
diabéticos en el grupo AKIN 3, asi como también hubo una tendencia en
la glucosa basal mayor para el grupo AKIN 3, reflejando un control
menos efectivo que el resto de los grupos, mientras que para la

Hipertensidn Arterial Sistémica no se observaron diferencias.
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Fig. 7 Media de fraccion de expulsidn del ventriculo izquierdo obtenida
de Ecocardiograma previo a la cirugia.
Fraccidn de expulsién delventriculo zquierde promedio de cado grupo en estudio

70

-] < T I

50

40

FEVI (3)

0

Sin AKIN AKIN ursis AKIN crest AKIN 2

En cuanto a la insuficiencia cardiaca y el grado segun la NYHA, el mayor
numero de pacientes y mayor grado de insuficiencia cardiaca se observa

en el grupo AKIN3 estadisticamente no significativo Tabla 6.

Fig. 8 Niveles promedio de acido Urico por cada grupo de LRA.
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Acido drico promedio prequirdrgico de cada grupo en estudio

@

Acido crico (mgidly

(%)

a T T T T
Sin AKIN AKIN s AKIN creat AEIN 2

No se observd diferencia significativa p=0.101 entre los grupos al
comparar los niveles pre quirtrgicos de Acido Urico, pero si hay una
clara elevacion a diferencia de los otros grupos en lo pacientes que
requirieron TSFR, reflejando previo a la cirugia un mayor deterioro

endotelial.

Alblmina promedio prequirirgica de cada grupoo en estudio

5 -

Albdmina (gdly

T T T T
Sin AKIN AKINuresiz  AKIN c=at AKN 2

Al comparar por grupos los niveles de albumina sérica se observa
diferencia significativa p=0.010 entre los grupos al comparar AKIN 3 con

el resto de los otros subgrupos, dejando esto al igual que el acido Urico y
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el estado endotelial previo asi como inflamacidn que predominé en este

grupo.
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Tabla 7. Medicamentos recibidos previo a la cirugia

Medicamentos AKIN 1-2 | AKIN 1-2
- Total Px No AKI Volumen CrS AKIN 3
ey | =164 | (=84 | (=52 | (=19 | (1=9)
Diurético 81(49) | 37(435) | 28(53.8) | 11(58) 5 (55.6) p=0.45
AINEs 13 (7.8) 8 (9.4) 3(5.8) 1(5.3) 1(11.1) p=0.51
IECA/ARAS 99 (60) | 53(62.3) | 28(53.8) | 13(68.4) | 5 (55.) p=0.88
Espironolactona 35(21) 17 (20) 9 (17) 7 (36.8) 2(22.2) p=0.73
Estatinas 52 (315) | 26(305) | 19(36.5) | 3(115.8) | 4 (44.4) p=0.63
Tabla 8. Variables Transoperatorias
AKIN 1-2 AKIN 1 -2
Variables Total Px No AKI Volumen Creatinina AKIN 3
(n=164) (n=84) (n=52) (n=19) (n=9)
Tiempo
CEC 109.7 +46.3 | 108 +41.8 107.7+456 | 1258+60.2 | 104.7 +62.8 p=0.482
(min)*
Tiempo
Pinzamient | 77.3+36.6 | 78.6+34.2 77.07+39.9 | 75.33+37.7 69.7 +42.6 p=0.919
O*
Sa’ggﬁ;jo* 9299622 | 9375653 | 898+501 | 961528 | 972765 | p=0.97
Hab 1 9934551 | 889£204 | 106+142 | 7.84+189 | 802 124 | P02
minima
Post-Quirdrgico
DiasUTI® | 4.6 (1-41) | 3.4(1-22) 3.2 (2-8) 8.80 (1-41) | 15.7 (4-33) | p<0.001
Mortalidad
intra- 10 (6.0) 0 0 6 (31.5) 4(44.4) p<0.001
hospitalaria

Los dias de estancia en UCI, se compard el promedio y se reporta el

rango de dias de acuerdo a cada grupo con una diferencia significativa,

siendo mayor tiempo de estancia el grupo de AIKIN 3.
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Hemoglebina promedio prequirdrgica promedio de cada grupo en estudio

Hemoglbira

SinAKIN  AKINwess  AKNorsst AN

Correlacion entre Hemoglobina minima y AKIN

SINAKIN  AKIN wesis  AKIN creat AKN 3

Hemglobina minima transquirdrgica de cada grupe

Hb(g'd)

SNAKIN  AKNUESE  AKIN ot AN 3

En cuanto a los niveles de Hb minima como marcador de hemodilucién

el grupo AKIN por Cr y AKIN 3 ambos estuvieron en la cifra asociada a

riesgo de desenlace de complicaciones renales Hb < 8 mg/dl. No logra

presentar diferencia significativa, los grupos de menor Hb minima se

asociaron a LRA, mas sin embargo no fue un factor asociado a TSFR.

Correlacién entre el tiempo de pinzamiento aértico y AKIN

Tiempo de pirzamienio adriico (min)

Pinzamiento artice (min)

SNAKN  AKNuresis  AKIN creat AKIN 3

g0

Sin AKIN
AKIN uresis
AKIN creat
AKIN 3
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El pinzamiento adrtico presento menor tiempo de isquemia reperfusion
el grupo de AKIN 3 o TSFR, siendo mayor para el grupo SIN AKIN,
respecto a los demas grupos sin presentar significancia estadistica.
Teniendo como diferencia mayor tiempo de bomba de circulacién
extracorporea AKIN Cr a diferencia de los otros incluido el grupo sin
AKIN, logrando diferencia significativa para con estos grupos pero no
siendo asi al comparar con el grupo de AKIN 3 donde no hay diferencia

entre ambos grupos.
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En la evolucidn de la CrS y su comportamiento los dias subsecuentes a la
cirugia fue como se logro clasificar a los diferentes grupos. El valor de la
CrS basal en el grupo AKIN 3 fue mayor que el resto con diferencia
significativa. El incremento de CrS se observd en las primeras 48hrs,
posteriormente hay una tendencia de mantenimiento o hasta
disminucién de la misma, sin embargo para el grupo de AKIN 3 el
comportamiento desde el inicio se incrementa y continua los dias
subsecuentes con mayor incremento, y después de las primeras 72 hrs
ya no es valorable debido a que el grupo AKIN 3 algunos pacientes

iniciaron TSFR en ese momento.
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DISCUSION

La incidencia de LRA reportada en la literatura en los pacientes
sometidos a cirugia cardiaca oscila entre 1% y 30% [22]. Nuestros datos
muestran una incidencia de LRA del 40%, pero al analizar los subgrupos
de los pacientes con LRA se observa que el 26% fueron diagnosticados
en base a los criterios por elevacion de CrS y el 73% fue por volumen
urinario; respecto al total de pacientes el subgrupo de LRA por CrS
representa el 11.58% manteniéndose dentro del rango reportado en la
literatura y pacientes que requirieron TSFR fue el 6% cifra similar a lo
reportado en cuanto a requerimiento de didlisis. Sirvinskas y cols
concluyen que el 6% de los pacientes sometidos a cirugia cardiaca
desarrollan LRA en el segundo dia postquirdrgico, si bien no hubo
diferencia de acuerdo al tipo de cirugia valvular, pero si habia un
incremento de 30% en los pacientes de triple cambio valvular respecto a
los que se realizé cambio Unico. En nuestra serie de los pacientes que se
inicio TRSR, se identificd que el 70% fueron sometidos a cambio valvular

y el 30% a cirugia de revascularizacion.

No observamos diferencia al comparar por género en el nimero total de
cirugias asi como tampoco en los pacientes que desarrollaron algun tipo
de LRA a diferencia de otros reportes [61] en los que sin hacer distincion
del tipo de cirugia cardiaca el 65.4% de los casos con LRA corresponde al

género femenino.

Al evaluar la mortalidad Mitter y cols [60] clasificaron 9461 pacientes

segln genero y criterios de RIFLE que fueron sometidos a cirugia
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cardiaca, concluyen que la mortalidad en los pacientes que presentaron
LRA fue mayor en las mujeres que en los hombres, Nosotros
encontramos que la mortalidad se presentd exclusivamente en los
pacientes con LRA, observando un indice de mortalidad 6.09%,
analizando este subgrupo la distribucion por género fue exactamente
igual del 50% para ambos géneros, de los cuales el 80% de los pacientes
gue murieron fueron sometidos a cirugias de cambio valvular, siendo el
40% cambio de vdlvula aortica, 10% cirugia combinada de cambio
valvular con cirugia de revascularizacidon y el 10% restante a cirugia de
revascularizacion. Asraf y cols [61] en pacientes con IRC el indice de
mortalidad fue de 27.8% en el grupo de cirugia valvular mientras que

revascularizacién solo fue responsable del 10% de mortalidad

Metha y cols. [60] evaluaron la asociacién de LRA con el uso de balén de
contrapulsacién adrtica, encontrando una incidencia del 11.8% de LRA
en este grupo de pacientes. En otra seria [63] el 23% de los pacientes
con LRA utilizaron balén de contrapulsacion aortica a diferencia del 7%
que no desarrolld LRA. En nuestra serie solamente el 2.4% utilizd balén
de contrapulsacidn y de este solamente el 0.6% se asocio a LRA, nuestro
numero de pacientes en este subgrupo es bajo debido a que utilizamos
pacientes sometidos a cirugia programada, y la mayoria de éstos se

encontraban en condiciones estables.

Cuando la intervencidon quirdrgica realizada incluia cirugia de
revascularizacion la FEVI promedio fue 52.11%, si no se realizé cirugia de

revascularizacion la FEVI fue de 58.39%. Conton y cols [77] refieren a
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FEVI baja (<47.5%* 14.6) con una asociacidn independiente a LRA, en
otra serie [59] donde 1784 pacientes con FEVI < 35% el 23% desarrolld
LRA con TSFR. Nosotros encontramos que el grupo con menor FEVI fue
el grupo de AKIN Ill con 50.57% + 11.4, y el grupo con LRA por
determinacién de CrS sin TSFR 52.7% + 11.4 ambos grupos al
compararlos con el grupo sin LRA FEVI 57.4%% 12.5 alcanzaron una
p=0.207, a pesar de no ser significativa se observa una tendencia a ser

menor en ambos grupos de LRA.

Encontramos que el 5.4% de los pacientes requirio TSFR, cifra
aproximada a lo publicado por miltiples series en cuanto a LRA
postcirugia cardiaca. De este grupo se el 66% fueron sometido a cambio
valvular siendo el cambio valvular adrtico el de mayor incidencia, 11%
con cirugia de cambio valvular + cirugia de revascularizacion y 22% para
cirugia de revascularizacion exclusivamente. Conlon y cols. [61]
incluyeron en su estudio 2672 pacientes donde se observo que

pacientes que desarrollaron LRA con necesidad de dialisis fueron 0.7%.

El valor de CrS basal o preoperatorio ha sido un factor de riesgo
independiente de LRA en el periodo posoperatorio, nosotros
encontramos una diferencia significativa (p<0.001) entre los 3 grupos al
analizar esta variable siendo el grupo de LRA por AKIN Il y con
requerimiento de TSFR el que tuvo mayor nivel 1.31 + 0.41 mg/d|, en los
otros grupos no se observé diferencia significativa, para lo que se realizo
un analisis de todos los valores para poder determinar algun valor de

riesgo como cohorte para CrS en nuestra poblacién, no fue posible ya
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que existe una amplia variabilidad y al intentar obtener un valor de
cohorte se pierde especificidad o sensibilidad segun sea caso, por lo que

la curva ROC para CrS no fue predictora en nuestra estudio.

Las variables transoperatorias ya comentadas previamente, no son
relevantes en cuanto al desenlace de LRA en nuestro estudio, el grupo
con LRA AKIN 3 y TSFR tuvo un tiempo de pinzamiento adrtico de 69.7 +
42.6 min con un tiempo de circulacidon extracorpdreo de 104.7 + 62.8
min y una Hemoglobina minima de 8.02 + 1.24 mg/dl como factor de
hemodilucién, y para el grupo con LRA por CrS fueron 67.9 + 42.6 min,
75.33 = 37.7 min y 7.84%1.89 respectivamente y el grupo sin LRA
presento un tiempo de pinzamiento adrtico de 78.6 + 34.2 min con un
tiempo de circulacién extracorpéreo de 108 * 41.8 min y una
Hemoglobina minima de 8.89 + 2.04 mg/dl, sin tener diferencia
estadisticamente significativa entre los tiempos de circulacién vy
pinzamiento pero si observando un menor grado de hemodilucién en el

grupo sin LRA.
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CONCLUSIONES

En este estudio la incidencia de LRA por elevacién de CrS fue de 10.6% vy

la necesidad de TSFR fue de 5.4%.

Los pacientes que son clasificados con diagnostico de LRA por volumen
urinario no representan mayor riesgo de estancia en UClI o de
mortalidad, siendo lo contrario para los pacientes que se diagnostica
LRA por elevacién de CrS y aun pero pronostico de morbimortalidad

para los que requieren TSFR.

Contrario a lo esperado, en nuestro estudio las variables
transoperatorias no se asociaron al desarrollo de LRA, siendo otras
condiciones prequirurgicas las que si se asociaron con este desenlace:
edad, CrS basal mayor, niveles de albimina y acido Urico, asi como

también la Fraccion de expulsidn del ventriculo Izquierdo

Utilizar la clasificacion de AKIN fue util y practico, dando como resultado

final una incidencia dentro de los rangos reportados en la literatura.

La falta de diferencia significativa entre las variables es posible por falta
de poder, ya que la muestra es pequefa y no porque la diferencia no

exista.
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