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Antecedentes

En los Ultimos 15 afios, ha habido avances significativos en el estudio de la lesién
renal aguda (LRA) en relacion con el diagnéstico, el reconocimiento, la intervencion
y el impacto en la morbilidad y la mortalidad en nifios criticamente enfermos. Los
nifios que sobreviven a un episodio de LRA tienen un mayor riesgo de enfermedad
renal cronica (ERC) y justifican un seguimiento a largo plazo. Los estudios
neonatales de LRA han comenzado a mostrar conclusiones similares: la LRA es
comun y se asocia con resultados deficientes. Estos estudios siguen limitados a
pequefias cohortes de un solo centro que utilizan diferentes definiciones de LRA, lo
gue dificulta la generalizacion.!

Es importante aclarar que existe un cambio de terminologia desde el 2005, la cual se
propuso en una conferencia organizada por el grupo AKIN, celebrada en Amsterdam,
donde se reunieron expertos de nefrologia y de terapia intensiva. Ademas del cambio
de terminologia, se desarrollaron criterios de diagndstico y clasificacion.

Se propuso el término lesion renal aguda en lugar de insuficiencia renal aguda ya
gue refleja el espectro de alteraciones que se suceden durante la insuficiencia renal
aguda, y no simplemente la pérdida de la capacidad renal (funcién) para eliminar
productos de desecho metabdlico. En la mayoria de los casos la disminucion de la
funcién renal es secundaria a una lesion persistente que desencadena cambios
estructurales o funcionales del rifion.23

Antes de 2008, la mayoria de los estudios de LRA neonatal utilizaban definiciones
arbitrarias de LRA frecuentemente definidas por un valor absoluto de SCr> 1.5mg /
dL. En respuesta a las tendencias en el diagnéstico de LRA, se realizaron varios
estudios neonatales utilizando las definiciones de Riesgo, Lesion, Fallo, Pérdida de
la funcién renal y Enfermedad renal terminal (RIFLE) y Red de lesiones renales
agudas (AKIN). Una de las definiciones estandarizadas de LRA descritas en detalle
por Jetton y Askenazi se basa en una modificacién de la definicion de KDIGO
denominada criterio de KDIGO modificado neonatal (Cuadro 1). Esta definicion de
estadios de LRA se basa en un aumento absoluto en SCr de un basal anterior y se
debe utilizar en nifios, 120 dias de edad. !

Con el incremento en el nimero de casos reportados, a partir del 2004 fue necesario
unificar criterios para diagnostico y clasificacion por lo que el grupo ADQI propuso la
clasificacion de RIFLE, por sus siglas en inglés (risk, injury, failure, loss and End-
Stage Renal Disease) para la estadificacion de la lesién renal aguda#® dichos




criterios fueron modificados posteriormente por el Grupo KDIGO (Kidney Disease
Network) en el 2007 donde incluye criterios de funcionalidad renal asi como los
marcadores de dafio renal como la albuminuria.

Pero es hasta el 2012, cuando se consolidaron las Guias de Practica Clinica por AKI
para diagnostico de dafio renal en donde se incluyen los cambios séricos en la
creatina y el gasto urinario a la definiciéon para un mejor diagnéstico.*

En abril de 2013, neonatdlogos y nefrélogos pediatricos que participaron en el taller
de NIDDK (Instituto Nacional de Diabetes y Enfermedades Digestivas y Renales)
examinaron cuidadosamente esta definicion. Llegaron a la conclusion de que, en
este momento, esta definicion ofrece un punto de partida razonable y permitiria la
coherencia en todos los estudios. Como esta definicion es empirica, se necesitan
grandes estudios multicéntricos para validar esta definicion y abordar todos los
aspectos de las definiciones, incluido el grado de aumento de SCr, la edad de
utilizacion y cémo abordar un aumento de SCrde 0.2 a0.3 mg /dL, que técnicamente
representa un aumento de 1.5 veces y se calificaria como LRA. Algunos han
sugerido que el SCr deberia elevarse a un valor absoluto de .0.5 mg / dL y cumplir
con los criterios anteriores para calificar como LRA.1

Marcotedrico

Definicion

Ha existido mdultiples definiciones de LRA a lo largo de la historia, dependen, de la
edad del paciente, manifestaciones clinicas, y elementos de laboratorio que se
tengan al alcance de los investigadores, para llegar a un diagndstico. Por el contrario,
contar con una definicién estandarizada de LRA neonatal provee una forma uniforme
para estudiar, analizar criterios de tratamiento e incluso mejorar las pruebas de
diagnéstico disponibles. Una definicién ideal de LRA deberia permitir la identificaciéon
del prondstico y permitir la deteccién de esta lesion, lo suficientemente temprana
como para desencadenar estrategias conservadoras para prevenir una lesién renal
adicional y empeorar la gravedad de la LRA. Pensando detenidamente y
considerando la fisiologia renal neonatal, puede ser factible maximizar la validez de
la creatinina sérica y la produccién de orina como criterios para definir la LRA
neonatal.®




La LRA se define clasicamente como una disminucion repentina de la funcién renal
que produce trastornos en el equilibrio de liquidos, electrolitos y productos de
desecho. Actualmente, el diagnostico de LRA depende de un aumento en la
creatinina sérica (SCr) o wuna disminucibn en la produccion de orina.
Desafortunadamente, SCr es un biomarcador sub6ptimo, ya que es un marcador de
la funcion renal, no es parte integral del estudio de la LRA en medicina.l

Recientemente se carece de definiciones reconocidas universalmente para dafo
renal agudo. En 2007, un grupo de investigadores propuso un sistema de estadios
de severidad de dafio renal con el acronimo RIFLE; sin embargo, esto no puede
aplicar en los recién nacidos y se requieren estudios al respecto. A pesar de estos
sistemas de clasificacion, el diagnéstico es problematico ya que depende de dos
anormalidades funcionales, como son: oliguria y cambios en los niveles de
creatinina, ambos hallazgos tardios de dafio renal, ademas de que puede existir
dafio renal sin oliguria. ©

Incidencia

La incidencia es variable segun el centro hospitalario de referencia, pero va de 1 -24
% de los recién nacidos (1.6), algunos incrementan el riesgo a mortalidad o a

desarrollar enfermedad renal crénica en la vida adulta. (3) En general quienes la
presentan son aquellos neonatos con peso extremadamente bajo para edad
gestacional, antecedente de uso de antihipertensivos en la madre durante la
gestacion, asfixia, quienes recibieron terapia con membrana extracorporea, sepsis
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neonatal, cardiopatias congénitas que requirieron cirugia correctiva.

La incidencia real de lesion renal aguda es dificil determinar, pero estudios han
reportado que de 8 a 24% de los recién nacidos que ingresan a Unidades de
Cuidados Intensivos (UCIN) la presentan y hasta un tercio son prematuros y el 60%
con asfixia severa.®

La mayoria de los datos sobre la LRA neonatal se refieren a los recién nacidos en
las unidades de cuidados intensivos neonatales (UCIN) o atratamiento quirtrgico de



una enfermedad cardiaca congénita. Varias revisiones informan la incidencia de
LRA en UCIN de 8 a 40%, segun la definicion utilizada. > 60% de los recién nacidos
sometidos a cirugia de cardiopatia congénita desarrollan LRA postoperatoria. La
incidencia de LRA que requiere tratamiento sustitutivo renal (TSR) en la UCIN es <
1% y varia entre <1 y 10% después de la reparacion neonatal de cardiopatia
congénita.®

Clasificacion

Podemos clasificaciones de dafio renal agudo con base en:
a) Volumen urinario
a. Oliguria (<1 mlkgdia tanto en prematuros como de recién nacidos de término)
b. No oligurico
b) Origen del dafio
a. Prerrenal (75-80%): deshidratacion
b. Dafio intrinseco (10-15%): enfermedad poliquistica del rifion

c. Postrenal (5%) u obstructivas.

En IRA prerrenal la lesion puede evolucionar a dafio intrinseco con disfuncion tubular
y glomerular. En la falla renal intrinseca los factores mas frecuentes son el uso de
medicamentos neurotoxicos e hipoxia/isquemia. Las causas postrenales ocurren por
obstruccion del flujo urinario. Una vez que la orina se ha producido por los rifiones,
esta puede afectar a ambos. En varones, una causa frecuente es la obstruccion por
valvas posteriores.®

Para clasificar los estadios para AKI se pueden tomar en cuenta los criterios AKI,
AKIN, nRIFLE y pRIFLE descritos en la TABLA 1 °°

Una definicion de RIFLE, segin ADQI ayuda a establecer la presencia o ausencia del
sindrome, mientras que el término de lesién renal aguda es para nombrar a aquellos
pacientes o situaciones sin determinar la severidad del sindrome. Para poderla
definir, RIFLE utiliza dos parametros que es la creatinina sérica y la tasa de filtracion
glomerular (TFG) de una linea basal, asi como el gasto urinario segun el paciente en
un tiempo determinado. El paciente debe ser clasificado segun la peor categoria, ya




sea por la relacion entre la creatinina con TFG o bien, por el gasto urinario .

Hay que mencionar que una vez establecido el diagndstico de darfio renal es porque
ya tenemos cambios clinicos en relacion de la TFG, mientras que los marcadores
son capaces de diagnosticarla en una etapa anterior ya que se relacionan
directamente con el dafio celular y molecular y no necesariamente con la presencia
de datos clinicos.3

Para poder clasificar los estadios de la lesion renal aguda de los pacientes segun
AKIN, es necesario tomar en cuenta la creatinina sérica y el gasto urinario en las
tltimas 6 y 12 horas, dando un diagnodstico en retrospectiva. Los tres estadios
nombrados con nimeros del 1-3, corresponden alos estadios de Riesgo, Falla y Dafio
de la clasificacion de RIFLE; las categorias de pérdida y etapa crénica fueron
eliminadas. Tiene una limitante respecto a la categorizacion de RIFLE en donde se
toma en cuenta la TFG, lo cual reduce los criterios dichos criterios.?

Es recomendable que la creatinina que se debe tomar en cuenta para la apropiada
categorizacion de la lesion renal aguda es aquella en donde se demostro el cambio
después de una creatinina basal constante por 48 horas.

Se puede saber facilmente las diferencias entre las causas prerrenales y renales con
base ala fraccion excretada de sodio; sin embargo se puede sospechar de éste dafio
en recién nacidos de término si el incremento de creatinina sérica es > 1.5 mg/dL en
las 24-48 horas de vida si la funcién renal materna es normal; si la creatinina sérica
aumenta 0.3 mg/dL/dia o bien, si la creatinina sérica no disminuye debajo de la
creatinina materna del 5-7° dia de vida. En los recién nacidos pretérmino, la

creatinina sérica disminuye posterior a la 2-32 semana de vida:

Etiologia

Recientemente se ha encontrado que existen factores de riesgo genéticos como son
polimorfismos del gen de enzima convertidora de angiotensina, factor de necrosis
tumoral alfa (FNT-LJ), interleucina 6 (IL-6), e IL-10.26 Gharehbaghi y cols.27 reportan
IRA en 70.6% de recién nacidos de término y una mortalidad de 20% mayor en
pacientes con ventilacion mecanica y sepsis (p < 0.05). Cataldi y cols.28 asocian IRA
e intervenciones terapéuticas como intubacion endotraqueal (OR 2.1, IC 95% 1.1-
5.5), cateterismo percutaneo (OR 2.4, IC 95% 1.3-4.5) y fototerapia (OR 2.3, IC 95%



1.1- 5.0).°

Como se detalla en varias revisiones, los factores de riesgo y la etiologia de la LRA
neonatal a menudo son multifactoriales, incluidas las afecciones que conducen a la
disminucion del volumen intravascular (p. Ej., Hipovolemia, sepsis con fuga capilar),
isquemia (p. Ej., Bajo gasto cardiaco, vasopresores), medicacion nefrotoxica y
disfuncion multiorganica. Los recién nacidos tienen condiciones Unicas adicionales
gue predisponen y causan LRA, incluidos los eventos prenatales/ perinatales (p. Ej.,
Medicamentos maternos durante el embarazo; prematuridad; pérdida de sangre
placentaria al nacer; asfixia perinatal con isquemia renal) y eventos postnatales (p.
Ej., Susceptibilidad a la infeccion; pérdidas excesivas por la piel, trombosis de vasos
renales asociada con catéter umbilical).®

En la etapa neonatal la causa mas comun de dafio renal agudo es la hipovolemia,
seguidas de hipotension e hipoxia; en donde se ha visto que el gasto urinario
disminuye. Para dicha valoracion se utiliza la clasificacién de pRIFLE, aunque debe
tomarse con reservas ya que no esta estandarizada para pacientes neonatales. Este
puede ser un parametro importante para el seguimiento del dafio renal, definiendo
una oliguria con un gasto <1 ml/kg/h después del primer dia de vida tanto en RNT
como en RNPT y enun tercio de los casos no presentan alteraciones en este campo
sobre todo en aquellos que presentaron asfixial. El dafio renal agudo con oliguria
acomparfado de hipervolemia y mayor escala de dafio utilizando pRIFLE, se asociaa
mal prondstico.?

Diagnostico

Una historia clinica detallada debe incluir la evaluacion de la edad gestacional, la
atencion prenatal (ultrasonido), la maternidad (medicacion nefrotoxica), el parto
(monitorizacién de la frecuencia cardiaca fetal y la reanimacién) y los eventos
postnatales (hipotension, medicamentos nefrotdéxicos). EIl examen fisico debe
centrarse en el estado del volumen y signos vitales. Una evaluacion exhaustiva del
estado del volumen también requiere una evaluacion de los electrolitos séricos, el
balance hidrico, y, lo que es mas importante, el peso corporal. La utilizacion de estas
3 mediciones puede ayudar a determinar tanto la hipovolemia por pérdidas
insensibles como la hipervolemia por sobrecarga de liquidos. La evaluacion de la
fraccion excretada de sodio puede ayudar a diferenciar las causas prenenales
(hipovolemia) de las causas intrinsecas (necrosis tubular aguda) de la LRA, aunque
en los bebés prematuros esta medida puede no ser tan Util. Finalmente, para evaluar



las posibles causas postrenales (obstruccién) de la IRA, se debe obtener una
ecografia.t

Existen algunos indices que nos ayudan a distinguir entre prerrenal y renal como lo
son NA urinario, un indice de falla renal, FENa; sin embargo, para que éstos tomen
el valor adecuado deben medirse antes de haber recibido terapia con diuréticos. La
monitorizacion con examen general de orina donde se identifiquen eritrocitos, células
granulares o hialinas, proteinas y células tubulares hacen sospechar en dafio
intrinseco.®

Debemos recordar que para tener un adecuado diagnéstico usando la creatinina
Sérica, ésta en las primeras 72 horas esta elevada y se relaciona a los niveles de la
misma en la madre, asi como de la inmadurez de los tdbulos proximales para su
absorciénB

Tratamiento

Los liguidos deben ser manejados de forma cautelosa, con la finalidad de no incurrir
en sobrecarga hidrica que puede desencadenar hipertension. El incremento >20-30
g/dia puede ser un dato indirecto de sobrecarga hidrica por lo que parte de las
medias es la toma del peso dos veces por dia. Se deben calcular las perdidas
insensibles RNT 25 ml/kg/dia, RNPT 40-100 ml/kg dia dependiendo de la edad
gestacional, uso de cuna radiante y fototerapia, en promedio 40 ml/kg/dia, para ser
mas exactos, es importante valorarlas con base al gasto urinario de 8 horas.’2

El manejo de la hiponatremia en dafio renal oliglrico es de tipo dilucional por
retencion hidrica por lo que corrige con restriccion de liquidos. Si el sodio sérico es
de 120 - 135 mEq/L larestriccion hidrica suele ser suficiente y deberan monitorizarse
los valores cada 12 horas. Si la hiponatremia es sintomatica o menor 120 mEq/L
requiere de correccidn con solucion salina hiperténica 3% a 5 ml/kg cada 4-5 horas.
Si no responde a las terapias previas se requiere de manejo con didlisis.’

La hiperkalemia cuando es mayor de 6.0 mEg/L es una de las complicaciones mas
graves del dafio renal agudo, en RN con peso extremadamente bajo al nacimiento
tienen mayor riesgo a presentarla y existen diversos factores que pueden
desarrollarla como la disminucién del aTFG, secrecion del K urinario, acidosis, mala
respuesta a la aldosterona, etc. El manejo se basa inicialmente en el retiro del aporte
externo de potasio y medidas para disminuir su concentracién plasméatica como



gluconato de calcio, bicarbonato de sodio, soluciones polarizantes (glucosa e
insulina), salbutamol IV en infusion, resinas de intercambio (sulfato de poliestireno),
didlisis peritoneal. Cuando este electrolito se altera, es necesario la toma de
electrocardiograma (EKG) frecuente para conocer la repercusion celular del
incremento de este ion.”

La hipocalcemia también puede desencadenar dafio renal agudo, resultado de una
hiperfosfatemia y resistencia del hueso ala hormona paratiroidea. De ser sintomatica
se debera corregir con gluconato de calcio al 10% 0.5-1 ml/kg cada 5-10 minutos
bajo monitorizacion.”

Para una oportuna identificacion de las alteraciones metabolicas es necesario que los
pacientes que estan hospitalizados tengan valoraciones de electrolitos séricos
teniendo en cuenta el sodio, calcio, creatinina y BUN, sodio urinario y osmolaridad,
asi como el peso del paciente.

La nutricion es una parte fundamental en el manejo de insuficiencia renal es
necesario proporcionar 100 kcal/kg/dia con un aporte de proteinas de 1-2 gr/kg/dia
en recién nacidos de término y un aporte mas alto en los pretérmino de 3-4.5
gr/kg/dia, con seguimiento con BUN sérico. El aporte nutricional esta estrechamente
ligado al liquido total administrado en 24 horas del paciente por lo que en la mayoria
es limitante para ofrecer las recomendaciones totales.’

La acidosis moderada es comun en los neonatos con insuficiencia renal aguda.
Cuando el pH es menor a 7.2, el bicarbonato de sodio se puede usar como corrector
de acidosis el cual se da 1-2 mEqg/kg por mas de 3 a 4 horas. Se debe usar con
precaucion por sus efectos secundarios. De persistir con acidosis se debe considerar
la dialisis.”

El manejo de la hipertension puede estar ocasionada por sobrecarga hidrica la cual
se puede controlar con restriccion hidrica o antihipertensivos; ésta debera regularse
con la toma de signos vitales.”8

Es importante que una vez que se ha detectado la lesion renal, todos los
medicamentos que se administren al neonato sean ajustados a esta funcion renal
con base a la depuracion de creatinina la cual se puede calcular con

Depuracioén de creatinina = k x altura_(cm)

Crs




Donde Cr s es creatinina séricay K en RNT 0.44 y RNPT 0.33.7

Existen numerosos agentes que son nefrotoxicos los cuales deben ajustarse a la
hora de administrarse una vez detectada la lesion renal aguda como. Entre los
farmacos mas comunmente usados estan los antibiéticos como los aminoglucésidos,
glucopéptidos: vancomicina; analgésicos como ibuprofeno, indometacina,
antifingicos como anfotericina.®

La terapia de reemplazo renal tipo didlisis peritoneal es usada para mejorar el
pronostico de la enfermedad, y debe usarse en sobrecarga hidrica, hipercalemia,
hiponatremia, acidosis metabdlica severa que no responden al manejo habitual antes
descrito. Muchos de los pacientes requieren de manejo con dialisis peritoneal,
método facil y seguro, para tratar las alteraciones metabdlicas del cuadro clinico.11

Debido a la falta de estrategias exitosas para prevenir o mejorar la LRA, la terapia
primaria para casos graves es la terapia de reemplazo renal. Las indicaciones en
los neonatos incluyen acidosis refractaria, uremia, alteraciones electroliticas,
incapacidad para proporcionar una nutricibn adecuada y sobrecarga hidrica.1

A lo largo de la medicina de cuidados intensivos pediatrica y para adultos, la terapia
de reemplazo renal ha pasado de ser un "esfuerzo de dltimo momento" a una terapia
temprana dirigida a ayudar al paciente critico a mantener la homeostasis de
electrolitos, permitir la provision de una nutricion adecuada y prevenir / reducir la
hipervolemia. Esta mentalidad de intervencion temprana no ha llegado
completamente a la poblacion neonatal, posiblemente debido al riesgo adicional de
las maquinas de didlisis, las consideraciones éticasy la falta de estudios que ilustren
el papel de la sobrecarga de liquidos en los resultados deficientes en estos
pacientes. La terapia de reemplazo renal plantea desafios particulares en el
neonato, ya que la mayoria del equipo fue disefiado para nifios mayores.
Actualmente, la dialisis peritoneal (DP) es la modalidad de eleccion en los lactantes.
La DP es técnicamente mas facil, ya que no hay necesidad de acceso vascular ni de
un circuito sanguineo extracorporeo. Si se considera que la dialisis peritoneal es un
requisito a corto plazo, se puede colocar un catéter temporal. Varios estudios
describen una dialisis peritoneal exitosa mediante varias técnicas diferentes en
neonatos criticamente enfermos tan pequefios como 830 g.12



Cuando la DP es técnicamente dificil debido a defectos de la pared abdominal,
infecciones de la piel, comunicacién al espacio pleural o altas necesidades de
ultrafiltracion, se puede realizar una Terapia de Reemplazo Renal Contina (CRRT).
La CRRT se realiza con un catéter de hemodidlisis colocado en una ubicacion central
y con anticoagulacion regional o sistémica. Elvolumen del circuito extracorpéreo es
particularmente critico en la poblacion neonatal y, a menudo, estos neonatos
requerirdn que la maquina CRRT esté cebada con sangre si el volumen del circuito
excede del 10% al 15% del volumen total de sangre. *

Anteriormente, se suponia que aquellos que sobrevivian a un episodio de LRA
recuperaban la funcidon renal sin efectos a largo plazo. Los datos recientes de
animales, nifios criticamente enfermos y adultos con LRA sugieren que los
sobrevivientes corren riesgo de desarrollar ERC. Mammen et al reportaron que el
10% de los nifios que desarrollaron LRA en la UCI tenian TFG <60 ml / min / 1.73
m2, 1 a 3 afios después. Quizas aun mas alarmante fue el hallazgo de que casi el
50% de esta cohorte estaba "en riesgo" de ERC. Se desconoce el papel que
desempefia la LRA en el desarrollo de la ERC en la poblacion neonatal. Varios
informes de casos documentan que la ERC ocurre en bebés que tenian LRA; sin
embargo, estos estudios son informes retrospectivos pequefios, de un solo centro.
Reconociendo las implicaciones a largo plazo de la LRA, las guias de practica mas
recientes de KDIGO recomiendan que todos los pacientes que experimentan LRA
sean evaluados después de 3 meses para detectar un nuevo inicio 0 empeoramiento
de la ERC. 15

El pronéstico y la mortalidad esta determinada por las comorbilidades del paciente, sin
embargo, el hecho de presentar LRA con oliguria incrementa hasta el doble la
mortalidad, asi como menor edad gestacional y bajo peso al nacer. En promedio se
ha referido que la mejoria del dafio se recupera entre el dia 8-10 posterior al
diagnéstico de la lesion cuando el paciente presentd oliguria.?

Planteamiento del problema

La lesion renal aguda es una entidad frecuente en los pacientes criticamente
enfermos, la cual debe clasificarse de forma correcta para ofrecer el manejo
apropiado. Su identificacion oportuna nos permite mejorar las condiciones clinicas del
paciente no solo en el evento agudo si ho para evitar dafio renal crénico ya que se



sabe que los nifios que sobreviven a un episodio agudo de lesion renal aguda estan
en mayor riesgo de enfermedad renal cronica y necesitan seguimiento a largo plazo.
Asi que determinaremos la incidencia de la lesion renal aguda en pacientes
hospitalizados en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital Infantil
de México Federico Gémez, asi como describir las caracteristicas clinicas y
bioquimicas de la misma.

Preguntadeinvestigacion

¢, Cual es la incidencia de la lesion renal aguda en pacientes hospitalizados en la
Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital Infantil de México Federico
Gomez?

¢, Cuales son las caracteristicas clinicas y bioquimicas de la lesién renal aguda en
los pacientes hospitalizados en la Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del
Hospital Infantil de México Federico Gbmez?

Justificacion

Por ser frecuentemente reversible la LRA, no se tiene identificada la magnitud del
problema en mortalidad y secuelas a largo plazo. Es frecuente que no se considere
en los diagnésticos finales cuando se egresa a un paciente con multiples patologias
y algunas de ellas ya se han resuelto.

La LRA es dificil de identificar clinicamente ya que frecuentemente esta asociada a
factores transitorios que pueden resolverse durante la evolucion habitual del paciente
al eliminar la causa principal sintener laboratorios de control.

En una UCIN ocurre de manera frecuente y reconocer a aquellos pacientes que se
encuentran en riesgo es importante no solo por la prevencion, también para el
diagnéstico temprano, su manejo y su seguimiento a largo plazo, ya que ademas de
ha visto que es un factor de riesgo para desarrollar insuficiencia renal cronica en la
vida adulta.

El tratamiento sustitutivo en algunos pacientes de corta edad gestacional es



complicado de establecerse y llega a ser tardio.
Por lo anterior, se pretende documentar la incidencia de la lesién renal aguda en
pacientes hospitalizados en la unidad de cuidados intensivos neonatales y los rasgos

clinicos y bioquimicos caracteristicos durante su evolucion; incluyendo el tipo de
manejo.

Objetivos
e General

o Evaluar la incidencia y gravedad del dafo renal agudo en pacientes
hospitalizados de la UCIN de acuerdo a estadificacion de RIFLE y AKI.

e Especifico

o |dentificar las caracteristicas clinicas y bioquimicas del paciente neonatal al
momento de presentar insuficiencia renal aguda

> Describir los resultados del tratamiento sustitutivo en los pacientes que fue
establecido éste.

Hipotesis
1. Laincidencia de la lesion renal aguda en pacientes hospitalizados en la Unidad de

Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital Infantii de México sera mayor a la
reportada ya que somos un centro de referencia

2. Las caracteristicas clinicas y bioguimicas de la lesidén renal aguda en los pacientes
con peor pronéstico, son dadas por hiperkalemia grave y anuria.

Metodologia

» Disefio del Estudio: observacional, prospectivo y descriptivo




Prospectivo: durante el periodo de estudio, se siguié a todos los pacientes que
ingresaron a UCIN, se consider6 como casos a todos los pacientes que desarrollaron
las caracteristicas descritas como lesion renal aguda y pudieron ser estudiados por
un lapso de tiempo de por lo menos 10 dias. Este trabajo consta de dos partes, una
llevada a cabo del 2017-2018 y fue considerado como trabajo de Tesis de otro
especialista en Neonatologia 1% y la segunda parte para aumentar tamafio de

muestra. El conjunto es el que se presenta en este trabajo

Lugar de estudio: Unidad de Cuidados Intensivos Neonatales del Hospital Infantil
de México Federico Gomez

Muestra de estudio: todos los pacientes que ingresaron a UCIN de enero 2017 a
marzo del 2019.

CASOS: Pacientes que independientemente de su diagnéstico o condicion de
ingreso, desarrollan durante su estancia algunas de las siguientes caracteristicas
clinicas y bioquimicas:

A) volumen de orina menor a 1 mlkg/h
B) acidosis metabdlica
C) hiperkalemia (> 6 mmol/L)

D) elevacion de creatinina >0.3 mg/dL de la basal o BUN por arriba de 50% de la
basal

E) disminucion de la depuracion de creatinina en relacion a los valores normales
para edad

Se incluirdan pacientes hospitalizados en la Unidad de Cuidados Intensivos del
Hospital Infantil de México hayan presentado lesion renal aguda de enero del 2017
a abril de 2019 y que cuenten con volumen urinario en cada una de las mediciones
de creatinina sérica basal, la primera creatinina alterada, la 42 mediciény la de su
egreso.

Se excluiran pacientes con informacion incompleta y quienes no cumplan con los
criterios de inclusion.

Técnica de muestreo: no probabilistica, seleccidon por conveniencia




Se incluyeron las siguientes variables de estudio: sexo, edad gestacional, peso y
talla al nacimiento, laboratorios: pruebas de funcién renal y clasificacion (creatinina,
BUN y tasa de filtracién glomerular), electrolitos séricos (potasio, sodioy cloro), gasto
urinario horario del dia que se obtuvo la muestra de laboratorios.

En todos los pacientes, se realizd una revision de expediente clinico para obtener
datos seriados de los laboratorios antes mencionados para posteriormente
clasificarlos en el estadio de lesion renal aguda segun RIFLE y AKIN; describir la
incidencia en la UCIN de nuestro hospital y las caracteristicas que ésta presenta
nuestra poblacion.

Definicion conceptual, operacional, tipo de variable, escala de medicion.

o Descripcion
Caracteristica fisicas

(masculino/ Cualitativa
femenino)
Semanas ocurridas
desde la percepcion del
embarazo hasta el Nimero de Cualitativa
nacimiento semanas discreta
Medicion del peso al
Numero de Cuantitativa
nacimiento gramos continua
Medicion de la talla al
nacimiento y tras cada Numero de
una de las mediciones centimetros Cuantitativa
continua
Medicién de creatinina
Séien En mg/dL Cuantitativa
continua

15



L ) Mediciones
Medicion de Sodio, por laboratorio  Cuantitativa
Potasio y Cloro central en continua
mmol/L
Volumen de
orina en un
Gasto urinario periodo de Continua
tiempo entre el
peso del
paciente
(ml/kg/hr)
Relacion que
guarda el
gasto urinario
Tasa de filtrado con la
glomerular superficie Continua
corporal del
paciente entre
la creatinina
séricamedida
ml/min/1.73m2

Sin riesgo, siendo revision de expedientes clinicos de pacientes hospitalizados; no invasivo,
no requiere de consentimiento informado.

Se incluyeron a 653 pacientes que ingresaron a la UCIN del Hospital Infantil de
México Federico Gomez en el periodo de enero 2017 a marzo 2019, de esta
poblacion se encontr6 en 60 pacientes los datos clinicos y/o bioquimicos de lesion
renal aguda y que son el motivo de este estudio. Este estudio es la continuacion de
otra tesis de especialidad y la intencién es aumentar el tamafio de muestra.!3




Los 60 pacientes corresponden al 9.1%, del total de ingresos a la UCIN; la poblacion
afectada fue en su mayoria del sexo masculino, representando un 60% de los casos,
la edad gestacional promedio de los neonatos afectados fue de 36 semanas
(variacion 25-42 semanas), se determiné que, de toda la poblacion afectada, el
41.6% corresponden a recién nacidos pretérmino. Elpeso promedio al nacimiento fue
de 2333g (variacién de 710 a 39709), encontrando el mayor porcentaje de neonatos
en rango de peso normal (55%), seguidos por beso bajo al nacimiento (20%),
representados en el grafico 1.

GRAFICA 1. Peso al nacimiento en pacientes con Lesién Renal Aguda (LRA)

PESO AL NACIMIENTO EN PACIENTES
CON LRA

PEBN PMBN PBN PAN

PEBN: Peso exremadamente bajo al nacimiento.
PMBN: Peso muy bajo al nacimiento. PBN: Peso bajo al nacimiento.
PAN: Peso adecuado al nacimiento

Los diagndsticos principales causantes de lesion renal aguda resultaron:

Patologias quirargicas 25%
Deshidratacion grave: 23.3%
Infecciosas 21.6%

Cardiopatias congénitas con 20%

a k& w0 N PRF

Otras 10.1%, descritas en grafico 2.




GRAFICA 2. Etiologia de la lesién renal aguda (LRA)

Nefropatia Medicamentos
8% 2% Quirdrgicos
25%

Infecciosas
22%

Deshidratacion

Cardiopatias 23%

20%

Aunado a lo anterior se detectaron otras caracteristicas descritas en tabla 1.

TABLA 1. Caracteristicas de la poblaciéon

No. Género Edad Peso al Talla al Dias de vida

Casos M= 1F=2 Gestacional Nacimiento Nacimiento al ingreso
(SDG) (cm)
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2 28 765 23 1
2 29 840 34 1
1 30 1500 41 2
1 28 850 33 1
2 39 1900 44 4
1 32 1290 39 8
Promedio: 35.8 2333 44.7 11.4

En cuanto a alteraciones hidroelectroliticas, se presentd hiperkalemia en 21 pacientes,
lo que representa el 35% de la poblacion total con LRA, la mayoria requirié de manejo
médico conservador con supresion del aporte del ion K y aplicacién de salbutamol
inhalado. Soloen el5.7% de los pacientes se us6 como tratamiento resinas de intercambio
idnico. De los 17 pacientes que fallecieron, 8 tuvieron antecedente de presentar
hiperkalemia.

En relacion a alteraciones del sodio sérico, se encontré hiponatremia moderada a grave
en 9 pacientes (15%), e hipernatrema al ingreso en 24 pacientes (40%).

Para la acidosis metabdlica, s6lo 3 pacientes requirieron de uso de alcalinizantes, con
bicarbonato de sodio.

En cuanto a la clasificacion segun RIFLE, la mayoria de nuestra poblacion se presentd
en etapa de Riesgo (23 pacientes), seguido de falla (16 pacientes) y lesién (14
pacientes). Grafico 3.




GRAFICA 3: Clasificacion de casos seqin RIFLE

DISTRIBUCION SEGUN
CLASIFICACION RIFLE
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R: Riesgo. [: Lesion. F: Falla. P: Pérdida. E: Falla renal terminal

Nuestros casos también se categorizo segun la clasificacion AKIN en tres estadios
(1,2,3); de los cuales nuestro groso de la poblacién se encontraba en estadio 1 al
momento de la identificacion de la LRA con 48.3%, estadio 3 en el 38.3% y con la
minoria de los casos en estadio 2 con 18.3%. Grafico 4.

GRAFICA 4: Clasificacion de casos segin AKIN

CLASIFICACION LRA - AKIN
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Se encontrd que 14 de los 60 pacientes (23.3%) requirié de tratamiento sustitutivo
renal, 12 con dialisis peritoneal, solo 2 de los casos se inici6 terapia de sustitucion
lenta. La patologia con la cual cursaban los pacientes al ser candidatos a tratamiento
de sustitucion renal, fue variada, representada en las graficas 5y 6.

GRAFICA 5: Patologias presentes en pacientes que requirieron dialisis
peritoneal

PATOLOGIA EN PACIENTES QUE
REQUIRIERON DIALISIS PERITONEAL

Choque séptico
Trombosis renal
Sepsis
Hidronefrosis  jwmmmmmmmmmmmsmmmmmm
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Cardiopatia

GRAFICA 6: Patologias presentes en pacientes que requirieron terapia de
sustitucion lenta

PATOLOGIA EN PACIENTES QUE
REQUIRIERON TERAPIA DE
SUSTITUCION LENTA
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En este grupo la mortalidad fue mayor que en aquellos que no requirieron terapia
sustitutiva para la lesiéon renal aguda, con defuncion del 42.8% de los pacientes que
requirieron dialisis peritoneal y el 100% de los pacientes con hemofiltracion, pero
so6lo en 1 caso se puede considerar como causa directa de la muerte complicaciones
del procedimiento, el resto fueron por procesos infeccioso o0 patologia de base
(cardiaca o quirtrgica). Gréafico 7.

GRAFICA 7: Distribucion de defunciones de acuerdo al manejo instaurado

DEFUNCIONES

E Dialisis peritoneal ™ Terapia de sustitucion lenta ™ Sin TSR

TSR: Terapia de sustitucion renal

De los 14 pacientes que requirieron terapia sustitutiva, en 6 (42.8%) remite el cuadro
de lesiéon renal aguda en forma adecuada y permite incluso el egreso de la UCIN
para seguimiento por consulta externa, recuperacion a cifras basales de creatinina,
sin alteraciones hidroelectroliticas y uresis conservada.

De los 60 pacientes, fallecieron 17 que corresponde a 28.3%. Las causas, aunque
variables, se asocian a las complicaciones inmediatas de la patologia de base, como
insuficiencia respiratoria, alteraciones electroliticas o cuadros sépticos. Se vio que el
41.1% de las defunciones ocurrieron en neonatos pretérmino. Como se explicd
previamente, de los mas graves que requirieron de didlisis peritoneal, solo un
paciente fallece como consecuencia atribuible directamente de la LRA.



Discusion

La lesion renal aguda en la UCIN se describe con una frecuencia variable (1 a 24%)
pero lleva frecuentemente ala muerte. En nuestra poblacion, la frecuencia fue similar
a los descrito en la literatura con 9.1% de incidencia y la mortalidad asociada
directamente ala LRA 1.6%, otros mas mueren a consecuencia de las mdltiples fallas
organicas o malformaciones graves. >°

Ciertos factores pueden predisponer a los neonatos a mayor riesgo de desarrollar
LRA. El bajo peso al nacer es uno de esos factores de riesgo para LRA, en nuestra
poblacién, el mayor porcentaje de pacientes con falla renal fue en neonatos con
rango de peso adecuado (55%), seguidos por beso bajo al nacimiento (20%). La
prematuridad en si misma es un factor de riesgo independiente para la LRA como
resultado de una nefrogénesis incompleta y un bajo nUmero de nefronas, en nuestra
UCIN se tuvo incidencia elevada en pacientes prematuros con LRA, representando
el 41.6% de nuestra muestra total, corroborando la estadistica general. 16

Del grupo de pacientes descritos en el presente trabajo se pudo manejar en forma
conservadora a la mayoria de los casos, posiblemente debido a la identificacion
temprana, utilizando solo medidas anti hiperkalemia. En los casos que requirieron
terapia de sustitucion renal con didlisis se pudo resolver el problema agudo y se retird
esta, quedando solo dos de estos pacientes con dafio renal crénico, que corresponde
a 6% del grupo de estudio.5”

La LRA prerrenal representa un cambio funcional (aumento de SCry caida en gasto
urinario) sin dafio renal demostrable por otros recursos. Generalmente se debe a la
disminucion del fluo sanguineo renal. Esta es la causa mas frecuente de AKI en
neonatos. El flujo sanguineo renal bajo, como resultado del volumen intravascular
disminuido se puede observar en una gran cantidad de estados, como la pérdida de
sangre placentaria alrededor del parto, las pérdidas gastrointestinales excesivas y el
aumento de las pérdidas insensibles. En nuestro grupo estudiado se vio que la 22
causa principal de LRA fue deshidratacion moderada por disminucion en aporte
hidrico via oral (mala técnica alimentaria), lo que correlaciona con la estadistica
general.

La LRA prerrenal también puede deberse a un aumento de la permeabilidad capilar,
como se observa en la sepsis, 0o al descenso de la presién oncética por



hipoalbuminemia. La sepsis fue la 3er causa mas frecuente de LRA en nuestra
UCIN.16

El pronostico de la LRA en los recién nacidos depende en gran medida de la etiologia
de la enfermedad y de la edad gestacional, en nuestra poblacién el porcentaje de
defuncion fue de 28.3%, lo que correlaciona con lo descrito en la literatura la cual
refiere que, a pesar del tratamiento adecuado, el 25% del 50% de los recién nacidos
con LRA mueren y los sobrevivientes aparecen problemas a largo plazo. 14-16

Corroboramos que nuestra incidencia se encuentra en el rango descrito por otras
unidades hospitalarias y es necesario considerar que se trata de una unidad de
referencia de patologias muy variadas.

Aln existen areas de oportunidad para aclarar la definicién, ya que sélo tomar la
disminucion de la tasa de filtracion glomerular sobreestima la prevalencia de la
enfermedad renal crénica, mejor descrita en pacientes adultos. Mientras que la
clasificacion AKIN adquiere relevancia para el prondstico depende del valor de la
creatinina sérica y éste es un marcador tardio del dafio renal. En los pacientes del
presente trabajo, solo en un caso se relaciona el fallecimiento a la LRA, por lo que
es dificil asociar a las clasificaciones de RIFLE y AKIN.

Se podria dar seguimiento a los sobrevivientes para demostrar si la clasificacion
inicial (RIFLE y AKIN) es prondstica a lo largo de los afios en nuestra poblacion.

Consideramos de gran importancia el reporte de nuestros pacientes, ya que
encontramos por busqueda intencionada una frecuencia de LRA mayor a la esperada
por nosotros, pero con buen prondstico. Cabe sefialar nuevamente que aun los
pacientes que requirieron de dialisis peritoneal, podemos considerar que fue buena
la evolucion, pudiéndose retirar rapidamente y sin complicaciones este recurso
terapéutico. El prondstico depende mas de la patologia de base que de la LRA.

Es probable que esta identificacion temprana y manejo sustitutivo realizado
precozmente ayudara a la evolucion de estos pacientes, ya que la sobrecarga de
liguidos en pacientes quirdrgicos y cardiopatas se ha asociado a aumento de
mortalidad, que en este caso puede haberse mejorado a los pacientes al reducir la
hipervolemia e hiperkalemia.

No consideramos necesario el andlisis de otros marcadores de lesién renal,
agregados ya que en las clasificaciones internacionales aun no estan aceptados
completamente.



Conclusion

La LRA neonatal representa una entidad que continla en constante investigacion,
aun sin definicion establecida universalmente, cuya deteccion temprana resulta dificil
debido a que los valores utilizados, hasta el momento, para su diagnéstico, son muy
variables en este grupo etario.

En nuestro estudio se observd que la mayoria de los pacientes con lesion renal
aguda presentaron elevacién de la creatinina en las primeras 48 horas de estancia
intra hospitalaria y que la principal etiologia es debido a patologias quirdrgicas,
seguida de deshidratacion grave, y pudimos detectar causas poco frecuentes como
el uso de farmacos antihipertensivos en el periodo prenatal.

En cuanto a la terapéutica instaurada podemos concluir que la mayor parte de los
pacientes afectados por esta patologia, no ameritan terapia de sustitucion renal, y en
el poco porcentaje que la requirid, la méas frecuente fue didlisis peritoneal con
resultados favorables, no pudiendo obtener dichos resultados en terapia de
sustitucion renal lenta continua, en la cual no hay suficiente sustento para su
indicacion neonatal hasta contar con circuitos que requieran menor volumen
sanguineo para su utlizacion, os casos Uutiizados en nuestro servicio
correspondieron a pacientes con contraindicacion total para la realizacion de dialisis
peritoneal. 14-16

Se vio que el desenlace de los pacientes con diagnostico de LRA fue en su mayoria
favorable, pudiendo la mayoria egresar a su domicilio sin complicaciones
relacionadas a dicho padecimiento. También pudimos constatar que el seguimiento
de estos pacientes no se encuentra estandarizado, por lo que seria importante una
adecuada vigilancia debido a la mayor susceptibilidad que presentan estos pacientes
para presentar lesién renal cronica en un futuro.

Limitacionesdel estudio

Se limit6é el nUmero de muestra a casos identificados por evolucién, en algunos casos
no fue posible localizar el expediente clinico para corroborar gastos urinarios y
confirmar si presentaron oliguria (6 casos), por lo que no es posible categorizarlos



con RIFLE y hacer una adecuada comparacion con AKIN.

Otra limitante es la temporalidad de nuestro estudio, en donde sélo se ha iniciado
con la identificacidon, sospecha diagnéstica por clinica y/o alteraciones metabdlicas
limitando el seguimiento a largo plazo para evaluar el pronéstico en etapas
subsecuentes de la vida. Pero que seguiran siendo vistos en la consulta externa y
deben ser motivo de otro estudio.

Debe considerarse que la creatinina sérica medida en los primeros dias de vida

puede ser mas representativa de la creatinina de la madre, que paso a través de la
placenta y el neonato no ha podido depurar al momento de la muestra.
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Anexo

Cuadro 1. Criterios diagnosticos para g estadificacion IRA lesion

Table 1 Staged diagnostic criteria for AKI.

AKIN pRifle nRifle
Stage Serum creatinine  Urine output Class eGFR Urine output Class eGFR Urine output
1 Increased by 0.3  <0.5 mL/kg/ Risk  Decreased <0.5 mL/kg/ Risk  Decreased <1.5 mL/kg/
mg/dL or increased h x 6 h by 25% hxéh by 25% h %24 h
by 150-200% Injury Decreased <0.5 mL/kg/ Injury Decreased <1.0 mL/kg/
by 50% hx12h by 50% h x24h
2 Increased by <0.5 mL/kg/ Failure Decreased <0.3 mL/kg/ Failure Decreased <0.7 mL/kg/
>200-300% hx12h by 75% hx24h by 75% h x24hor
3 Increased by >300% <0.3 mL/kg/ oranuria x 12 h anuria x 12 h
or >4,0 mg/dL with h « 24 h Loss  Failure >4 wk Loss  Failure >4 wk
acute rise of or anuria x 12 h ESRD  Failure >3 mo ESRD  Failure >3mo
0.5 mg/dL

AKI = acute kidney injury; AKIN = Acute Kidney Injury Network; eGFR = estimated GFR; ESRD = end-stage renal disease;
nRIFLE = neonatal RIFLE (Risk, Injury, Failure, Loss, End-Stage); pRIFLE = pediatric RIFLE.
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