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RESUMEN

INDICE DE RESISTENCIA RENAL COMO PREDICTOR TEMPRANO DE LESION
RENAL AGUDA EN PACIENTES CON RABDOMIOLISIS

Objetivo: Demostrar que el indice de resistencia renal es Uutil como predictor temprano
de lesién renal aguda en pacientes con rabdomidlisis.

Material y métodos: Se realiz6 un estudio de tipo observacional, analitico, longitudinal
y prospectivo en una unidad de terapia intensiva con recursos limitados de la secretaria
de salud de la ciudad de México. Donde participaron 42 pacientes en estado critico que
contaban con el diagnostico de Rabdomidlisis a quienes se realizaron mediciones del
indice de resistencia renal (IRR) al ingreso y a las 24 horas como una herramienta de
prediccion temprana de la lesién renal aguda segun KDIGO.

Resultados: Se estudiaron 42 pacientes que cumplieron con los criterios de seleccion.
Los hombres representaron 88.1% (n=37) del total, y las mujeres 11.9% (n=5). La
etiologia traumatica fue la mas frecuente (71.4%; n=30), seguida por la no traumética
(28.6%; n=12). El valor promedio de creatincinasa fue de 6891.5+13605.1 [min: 1000 —
max: 61622]; la clasificacion leve se presentd en 32 (76.2%) pacientes, moderada en 5
(11.9%) y severa en 5 (11.9%). Los valores de IRR a las 24 horas registré mejor
desempenio predictivo de lesion renal aguda (LRA). Se utilizo curva de ROC con un area
bajo la curvo (ABC) igual a 0.997 que los valores al ingreso (ABC=0.957).

Conclusién: En este grupo de pacientes los resultados encontrados muestran que el
indice de resistencia renal es util como predictor temprano de lesion renal aguda en
pacientes con Rabdomiélisis (RM). Por lo cual, se recomienda realizar investigaciones
relacionadas al tema considerando mayor cantidad de pacientes y variables de estudio
con el propésito de fortalecer el manejo clinico.

Palabras clave: Rabdomidlisis, Lesién renal aguda, indice de resistencia renal.



ABSTRACT

RENAL RESISTANCE INDEX AS AN EARLY PREDICTOR OF ACUTE KIDNEY
INJURY IN PATIENTS WITH RHABDOMYOLYSIS

Objective: To demonstrate that the renal resistance index is useful as an early predictor
of acute kidney injury in patients with rhabdomyolysis.

Methods: An observational, analytical, longitudinal and prospective study was carried
out in an intensive care unit with limited resources of the Secretary of Health of Mexico
City. Forty-two critically ill patients with a diagnosis of rhabdomyolysis participated in the
study. Measurements of the renal resistance index (RRI) were taken on admission and
at 24 hours as a tool for early prediction of acute kidney injury according to KDIGO.

Results: Forty-two patients meeting the selection criteria were studied. Males accounted
for 88.1% (n=37) of the total, and females 11.9% (n=5). Traumatic etiology was the most
frequent (71.4%; n=30), followed by non-traumatic (28.6%; n=12). The mean creatine
kinase value was 6891.5£13605.1 [min: 1000 - max: 61622]; mild classification was
present in 32 (76.2%) patients, moderate in 5 (11.9%) and severe in 5 (11.9%). IRR
values at 24 hours recorded better predictive performance for acute kidney injury (AKI)
(ABC=0.997) than values at admission (ABC=0.957). The ROC curve was used with an
area under the curve (ABC) equal to 0.997 than the values at admission (ABC=0.957).

Conclusion: In this group of patients the results found show that the renal resistance
index is useful as an early predictor of acute kidney injury in patients with Rhabdomyolysis
(RM). Therefore, it is recommended to carry out research related to this topic considering
a larger number of patients and study variables in order to strengthen clinical
management.

Key words: Rhabdomyolysis, Acute kidney injury, Renal Resistance Index.
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l. INTRODUCCION

La Rabdomidlisis es causada por la destruccién del tejido muscular y la liberacion de sus
componentes a la circulacion, lo que puede ser grave. (Cortés, Rocio. Et al. 2018). Esta
se asocia con un sindrome clinico diverso caracterizado por trastorno electrolitico,
creatincinasa (CK) sérica elevaday, en particular, lesién renal aguda debido a los efectos
nefrotéxicos de la mioglobina liberada por las células musculares dafiadas. (Salazar,
Juan. Et al. 2018).

El desarrollo de la RM se debe a un dafio agudo de las células musculares causado por
mecanismos muy diferentes, como fisicos (traumaticos), genéticos o téxicos. (Stahl,
Kristina. Et al. 2019). Por otra parte, existen numerosos informes de casos de pacientes
gue desarrollan RM debido a traumatismos, ejercicio extenuante, efectos secundarios
de medicamentos (como las estatinas), afecciones metabdlicas o isquémicas,
infecciones, intoxicacion, mutaciones genéticas hereditarias, temperaturas extremas o
abuso de drogas. (Stahl, Kristina. Et al. 2019). Aunque existen otras causas menos
comunes como son las deficiencias enziméticas, anomalias electroliticas, toxinas y
endocrinopatias (Huerta-Alardin AL., 2005).

El trauma es una causa comun de rabdomiélisis. Un estudio mostré que el 85% de los
pacientes gravemente lesionados con algin grado de rabdomidlisis (creatincinasa
anormal) ingresaron en una unidad de cuidados intensivos, aunque solo el 10%
desarrollé lesion renal y solo el 5% de los pacientes requiere terapia de reemplazo renal
continua (TRRC). (Kodadek, Lisa. Et al. 2022). En cualquier caso, la destruccién de la
membrana de la célula muscular y la eventual elevaciébn de los constituyentes
intramiociticos en el plasma da como resultado una gravedad de la rabdomidlisis que
varia desde la elevacion asintomatica de CK hasta sintomas leves, lesion renal aguda,
arritmias cardiacas, sindrome compartimental, choque hipovolémico o coagulacién
intravascular diseminada. (Salazar, Juan. Et al. 2018). Y de ahi la importancia de su
diagnoéstico y adecuado manejo, ya que se dispone de revisiones y opiniones de expertos
sobre el tema, donde se han sugerido algoritmos de tratamiento. Sin embargo, el
tratamiento varia, existe incertidumbre clinica y faltan guias de préactica clinica.
(Michelsen, J., Et al. 2019).

El manejo de la lesion renal aguda (LRA) ha cambiado drasticamente en los ultimos 40
afos, de una enfermedad de un solo 6rgano manejada solo por nefrélogos a una
enfermedad multifactorial manejada tanto por intensivistas como por nefrélogos. (Erick
H. 2020). Dado que la LRA aumenta la morbilidad y la mortalidad, la deteccion temprana
y la prevencién son cruciales. (Marquez Molina, Jorge. Et al. 2023).

Respecto al manejo, en fase aguda tiene como objetivo preservar la funcion renal y
restaurar anormalidades metabdlicas, a través de un aporte precoz y adecuado de
volumen, asegurando una adecuada diuresis, y en situaciones de acidosis o
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hipercalemia extremas, debe considerarse la hemodidlisis o terapia de reemplazo renal
continua.

Una de las complicaciones que aumenta la mortalidad basal al ingreso a unidades de
cuidados intensivos es la aparicion de lesiéon renal aguda, por lo que la deteccion
oportuna de la misma podra ayudar a dirigir el tratamiento y disminuir asi los indices de
morbimortalidad. Sin embargo, en cuanto al segundo y tercer nivel de atencion
hospitalaria, se cuenta con herramientas limitadas para su deteccién temprana, tales
como creatinina sérica y tasa de filtrado glomerular, limitAndose a las nhuevas
determinaciones capaces de detectar dafio glomerular temprano. Actualmente el uso de
ultrasonido durante la reanimacion y revisiones primarias en areas criticas se ha
convertido en una extension del examen fisico, el cual es rapido, objetivo y puede
repetirse como sea necesario para monitorizar la rapida evolucién de la condicion critica
del paciente, es asi como el indice de resistencia renal puede ser (til para detectar
cambios tempranos relacionados a lesién renal en pacientes con rabdomidlisis.

12



. MARCO TEORICO Y ANTECEDENTES

La palabra "rabdomidlisis" deriva su etimologia de las palabras griegas rhabdo-
"estriado", myo- "musculo” y -lysis "descomposion”, que describe el proceso de muerte
celular de las fibras del musculo esquelético estriado, el cual se considera altamente
complejo y que se debe a una variedad de causas, a menudo acompafadas por un
sindrome clinico caracteristico, causado por varios componentes intracelulares dafiinos
presentes en la circulacion sanguinea. (Salazar, Juan. Et al. 2018).

Este sindrome se observa desde tiempos biblicos, donde se menciona una plaga en el
Antiguo Testamento que afectd el consumo de estas aves durante la salida de los
israelitas de Egipto tras comer codornices en grandes cantidades envenenadas por la
hierba conium maculatum (Libro Nameros 11:31-35), consumida por las codornices
durante la migracion primaveral lo que conllevo el desarrollo de midlisis a estos
hombres. (Salazar, Juan. Et al. 2018).

Los reportes mas detallados de la literatura médica se ubican durante la Il Guerra
mundial donde la rabdomidlisis se describié por primera vez cuando Bywaters y Beall
observaron insuficiencia renal grave en 4 victimas heridas por aplastamiento extraidas
de los escombros durante el bombardeo Nazi de Londres en 1941. (Michelsen, J. Et al.
2019). Estos pacientes siguieron la misma evolucion, donde permanecieron enterrados
bajo escombros durante varias horas, provocando presién por aplastamiento sobre las
extremidades. Inicialmente, solo mostraban inflamacion, parestesias e hipoalgesia del
area afectada y dermoescoriaciones; Posteriormente, se observd areas grandes de
necrosis progresiva de los miembros afectados. Finalmente, un solo paciente murié de
insuficiencia renal aguda, cuya causa fue probada en la evaluacién post morten, y se
demostr6 lesién renal degenerativa en los tibulos contorneado proximal, mientras que,
en la porcibn mas distal de la nefrona, en la preparaciéon por tincion se aprecié un
pigmento marrén similar al de los glébulos rojos. (Salazar, Juan. Et al. 2018).

La lesion renal aguda asociada con mioglobinuria es la complicacién mas grave de la
RM tanto traumatica como no traumatica, sin embargo, su incidencia es dificil de
establecer debido a las distintas definiciones y formas clinicas de presentacion
(Basnayake K., 2009). La mioglobina es una proteina filtrada libremente por el glomérulo,
que entra en la célula tubular epitelial a través de un mecanismo de endocitosis, donde
es metabolizada y aparece en la orina solo cuando se supera el umbral de 1.5 mg/dL. Y
es macroscopicamente evidente como una orina de color rojizo-marron cuando los
niveles séricos superan los 100 mg/dL (Holt SG., 2001).

Los mecanismos implicados en el deterioro de la filtracion glomerular, dependiente de la
mioglobina aun no estdn completamente esclarecidos, se ha propuesto un fenémeno de
vasoconstriccion renal, lesion tubular directa e isquémica y la obstruccion tubular distal.
(Zager RA., 1989).
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La nefrotoxicidad dependiente de la mioglobina que esta a su vez depende de un medio
acido urinario, ya que un pH acido favorece la actividad pseudoperoxidasa, la pro-
oxidante y la formacion de enlaces cruzados en la molécula de mioglobina (Reeder BJ,
et al., 2002).

De igual forma esta proteina contiene hierro en la forma de oxido ferroso (Fe2+), el cual
es necesario para ligar el oxigeno molecular; sin embargo, este lltimo puede promover
la oxidacion del Fe2+ a 6xido férrico (Fe3+) generando radical hidroxilo, si bien este
potencial oxidativo es contrarrestado por moléculas anti-oxidantes, al existir una
liberacion excesiva de mioglobina se producen radicales de hierro libre (ERO) y radicales
libres capaces de lesionar la célula e inducir dafio isquémico (Zager RA., 1992).

La lesion renal aguda, se ha visto estrechamente relacionada con el aumento de la
mortalidad, afecta al 15-20% de los paciente hospitalizados con mayor incidencia, con
alrededor de 50% en la unidad de cuidados intensivos. A partir de estos graves datos,
hace casi una década, la Sociedad Internacional de Nefrologia, de la que se hizo eco
recientemente la Asociacion Renal Europea, puso en marcha el proyecto “0 by 25” para
eliminar las muertes evitables por LRA para 2025 en paises de bajos y altos ingresos.
(Lacquaniti Antonio. Et al. 2022).

Esto hace que se deba mejorarse el problema de la concienciacion y conocimiento de
los clinicos sobre lo mecanismos y vias fisiopatoldégicos que se activan en la LRA, a
pesar de los avances de los ultimos afios en biotecnologia y terapias. El diagnéstico
precoz es crucial en la practica clinica, como la distinciéon entre la LRA transitoria y
persistente, con consecuencias obvias para el paciente durante la hospitalizacion.

Incluso con los logros en el diagnéstico y el tratamiento temprano, la mortalidad por
LRA es alta, y en aquellos pacientes que sobreviven, es un factor de riesgo para la
progresion de una enfermedad renal crénica. Se define tradicionalmente como una
entidad caracterizada por una disminucion en la filtracion glomerular, oliguria (a veces
poliuria) y un aumento en los azoados. (Bellomo R., Kellum J., 2012).

En particular, si el tratamiento sustitutivo de la funcion renal se retrasa, determina un
aumento de la mortalidad secundaria a LRA, esto genera la necesidad de encontrar un
nuevo marcador de evaluacion temprana; que sea accesible, reproducible, facil de
ejecutar, y con una alta sensibilidad y especificidad aceptables para la implementacion
que determine la gravedad e identifique los factores de riesgo para grupos especificos.
Este es especialmente el indice de resistencia renal (IRR). (Raul Carrillo-Esper, Radl.
2014).

La evaluacion de la lesion renal aguda se realiza de manera convencional por medio de
variables estaticas como AKIN, las cuales se basan en marcadores tardios de lesion
renal como el volumen urinario, nivel de creatinina y filtrado glomerular. El IRR es un
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marcador de evaluacién temprana de lesién renal aguda que se caracteriza por ser
accesible, reproducible, cuantificable, dindmico y con una elevada sensibilidad,
especificidad y capacidad pronéstica. (Raul Carrillo-Esper, et al. 2014).

Los célculos de la incidencia de LRA dependen en gran medida de la definicion utilizada,
con tasas de hasta el 44% en pacientes hospitalizados cuando se definen en funcion de
un cambio en la concentracion de creatinina sérica de al menos 0,3 mg/dl y cuando se
utiliza un aumento de la creatinina sérica de al menos 2,0 mg/dL, valores tan bajos como
1%. La LRA ocurre en aproximadamente el 3-7% de los pacientes hospitalizados y en el
25-30% de los pacientes de la UCI, lo que representa el 5-6% de la poblacién. (Asif A.
Sharfuddin. Et al. 2018).

Estudios epidemiol6gicos recientes han demostrado un aumento significativo de la
mortalidad asociada a la enfermedad, especialmente cuando se requiere terapia de
reemplazo renal (hemodidlisis, terapia lenta continua, didlisis peritoneal), ademas de la
existente correlacion que hay entre LRA, progresion a insuficiencia renal crénica y
necesidades de terapia sustitutiva. (Rolando Claure-Del Granado. 2008)

Aungue generalmente se considera un sindrome leve, la LRA representa un amplio
espectro de procesos fisiopatoldgicos derivados de diferentes causas y diversos grados
de gravedad. Estos incluyen disminucion de la TFG debido a cambios hemodinamicos
que interrumpen la perfusion renal normal sin causar lesion del parénquima, obstruccion
parcial o total del flujo urinario y una serie de procesos caracterizados por lesion
parenquimatosa glomerular, intersticial, tubular o vascular. (Asif A. Sharfuddin. Et al.
2018).

En algunos estudios, se ha utilizado el Point of Care Ultrasound (POCUS) renal la cual
es una herramienta conveniente, inofensiva, facil de usar y disponible para médicos de
urgencias, médicos de cuidados intensivos y nefrélogos. (Marquez Molina, Jorge. Et al.
2023). Es muy util ya que se puede realizar a la cama del paciente, se puede monitorear
la funcidn renal utilizando Doppler color pulsado para medir el indice de resistencia renal
y el flujo intrarrenal venoso Doppler (DVIR) en pacientes criticos. (Cox EGM. Et al. 2020)

El ultrasonido renal Doppler es una nueva herramienta para evaluar la perfusion renal
en enfermedades criticas. El rifion es uno de los 6rganos mas dafiados en pacientes
criticamente enfermos. Aungue se ha informado que la incidencia de lesién renal aguda
(LRA) después de una cirugia general es alrededor del 1%, la incidencia entre pacientes
llega al 35%. A pesar de nuestra creciente capacidad para apoyar los 6rganos vitales y
reanimar a los pacientes la morbilidad y la mortalidad de LRA siguen siendo altas. La
lesion renal aguda en Ultima instancia puede conducir a la enfermedad renal crénica y
aparece como un factor de riesgo independiente (Matthieu Le Dorze., 2012).
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Por lo tanto, la capacidad de predecir la aparicion de LRA es crucial para el desarrollo
de estrategias preventivas. La deteccién temprana requiere de marcadores que sean
sensibles y facilmente aplicables en la practica clinica. En muchas enfermedades
renales, la ecografia Doppler y el indice de resistencia renal se utilizan cada vez mas
para evaluar la perfusion renal; por ejemplo, se ha propuesto el indice de resistencia
renal para detectar disfuncion del trasplante renal u obstruccion uretral (Le Dorze M.,
2012).

Un ejemplo clasico de LRA es la cirugia de derivacion cardiaca, cuya fisiopatologia se
basa en multiples mecanismos interrelacionados, comenzando por procesos
inflamatorios e isquémicos que conducen al dafio de las células tubulares renales. Por
el contrario, el gasto cardiaco bajo y la congestién venosa renal son caracteristicas del
sindrome cardiorrenal tipo 1 (sindrome coronario agudo que conduce a insuficiencia
cardiorrenal aguda), que afectan la presiébn de perfusiéon renal, mientras que los
mecanismos compensatorios pueden ser insuficientes para mantener la autorregulacion
del flujo sanguineo. Mientras tanto, la sepsis es el desencadenante mas comun de LRA
grave en pacientes de la UCI, y la disfuncién vascular puede desempefiar un papel
importante en el mecanismo fisiopatoldgico. Sin embargo, en un modelo animal de LRA
séptica, el flujo sanguineo renal aumentdé por encima de los niveles normales, y la
histopatologia renal durante las primeras 24 a 48 horas fue indistinguible de los grupos
sanos, segun la vasodilatacion arteriolar eferente e intrarrenal, la tasa de filtracion del
sedimento renal se reduce, lo que conduce a una disminucién de la oxigenacién medular.
(Lacquaniti Antonio. Et al. 2022).

En la fisiopatologia de la rabdomidlisis con LRA hay un punto donde convergen los
mecanismo que comprometen el flujo sanguineo renal esto se debe a una
vasoconstriccion renal de la arteriola renal eferente por producciébn de especies
reactantes de oxigeno, llevando a una isquemia, lesion tubular directa y la obstruccion
tubular distal asociada a la precipitacion del epitelio renal y a la mioglobina, lo que
contribuye a una disminucion de la oxigenacién medular.

Estos hallazgos apoyan la necesidad de medir el flujo renal en pacientes sépticos y por
ende a pacientes con rabdomidlisis a través, por ejemplo, de la ecografia Doppler renal,
que puede explorar de forma no invasiva la hemodindmica renal, midiendo el indice de
resistencia renal, reflejando las alteraciones en el perfil de flujo sanguineo de las arterias
intrarrenales.

Sin embargo, hasta la fecha, existe un debate sobre si el IRR pudiera ayudar a distinguir
y predecir la LRA transitoria de la persistente en comparacion con las variables clinicas
habituales, como la creatinina sérica (Crs) y la puntuacion de evaluacion de insuficiencia
organica secuencial (SOFA) no renal. No obstante, si el mecanismo de dafio renal
depende de la cusa primaria, el reconocimiento precoz del LRA es el punto de partida

16



para optimizar el manejo y prevenir el deterioro de la funcién renal. (Lacquaniti Antonio.
Et al. 2022).

El indice resistivo también se correlaciona con la progresién de la enfermedad renal, el
IRR basado en Doppler, que es una técnica simple, rapida, no invasiva y reproducible,
puede ser una herramienta prometedora para la evaluacién del riesgo de LRA en
unidades de cuidados intensivos. Por otra parte, también podria ser util para ajustar
estrategias hemodinamicas en el estado de choque (Le Dorze M., 2012).

El reciente progreso en ultrasonido con ecografia con contraste (CEUS) va a permitir la
cuantificacién del flujo sanguineo macrovascular y microvascular en tiempo real a la
cama del paciente. La evaluacion de los cambios en las ondas Doppler intrarrenales se
puede utilizar facilmente en la cabecera de los pacientes de la UCI, pero requiere una
técnica rigurosa.

El abordaje longitudinal oblicuo puede recomendarse para medir el espectro Doppler en
las arterias renales debido al &ngulo 6ptimo. Usando ultrasonografia bidimensional y
Doppler color, se examinan los rifiones y las arterias renales. Las principales arterias
renales se originan en los lados laterales de la aorta y se dividen en ramas anterior y
posterior que se subdividen en arterias segmentarias e interlobulares.

Las arterias interlobares se dividen ademas en una red de arterias arqueadas que
discurren en unién cortico medular; usando doppler de potencia, se miden las
velocidades sistolica y diastélica de dichas arterias. Las formas de onda deben
optimizarse para la medicién utilizando la sonda de frecuencia mas alta, la frecuencia de
repeticion de pulso més baja, la ganancia mas alta sin oscurecer el ruido de fondo y el
filtro de pared mas bajo.

El indice resistivo en el nivel de las arterias interlobar-arqueada demostré ser el
parametro con los resultados mas consistentes, por lo que se sugiere que el indice
resistivo a nivel de las arterias interlobares debe ser preferido en aplicaciones clinicas.
Se tomaran las medidas de los pacientes en tres ocasiones diferentes para calcular el
valor medio de estas tres a lo largo del dia. Para la reproducibilidad entre observadores,
el coeficiente de correlacion es de aproximadamente 0,70 y el coeficiente de variacion
es superior al 10% (Raul Carrillo-Esper., 2014).

El indice resistivo descrito por Pourcelot [(velocidad sistélica-velocidad diastdlica)
Ivelocidad sistélica maxima], es un indice de forma de onda tradicional utilizado como
medida de la resistencia vascular. Su valor de 0.60 se considera como un valor normal
para indice resistivo renal, mientras que 0.70 generalmente se considera el umbral
superior de indice resistivo normal en adultos (Stavropoulos K1., 2018).

Este indice es un parametro util para cuantificar los cambios en la resistencia vascular
renal (RVR), sin embargo, no solo depende de RVR y la relacién entre estos dos factores
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puede verse afectada por otros factores confusos. Por lo tanto, es esencial para
interpretar correctamente el IRR tener en cuenta los factores que pueden influir en ella,
sobre todo, que el IRR es una relacion de velocidades y no una de flujo porque la relacién
entre el flujo y la velocidad depende del area de seccién transversal. Como el &rea de la
seccion transversal no es una variable constante en vivo, puede producirse una mayor
velocidad sistdlica si el didmetro de la arteria renal es constante con un flujo aumentado
(Koziolek MJ., 2018).

En el contexto de la enfermedad critica, la primera aplicacién clinica de IRR fue la
deteccién de obstruccién renal, porque se cree que la vasoconstriccion renal es un factor
clave en su fisiopatologia con una sensibilidad del 94%, una especificidad del 95% y una
precision del 94%.

Después de excluir la insuficiencia renal obstructiva, el algoritmo de diagnéstico clasico
de lesion renal aguda consiste distinguir si es funcional u organica, donde la funcional
es por disminucion de la perfusion renal y es rapidamente reversible, mientras que la
lesion renal aguda organica se caracteriza por un dafio renal estructural responsable de
una disfuncién renal prolongada. A pesar de su uso actual en la practica diaria, no hay
evidencia de que las pruebas de orina puedan discriminar la lesién renal aguda
transitoria de la persistente, particularmente en pacientes con sepsis (Koziolek MJ.,
2018).

Los nefrélogos basan todas sus actividades y decisiones clinicas en los cambios en la
creatinina sérica o la diuresis, que no son sensibles ni especificos para el LRA. Varios
sistemas de clasificacion basados en Crs definen LRA, pero los cambios en Crs carecen
de sensibilidad porque casi el 50% de la TFG debe perderse antes de que aumente Crs.
Esta dltima representa la reserva funcional renal (RFR), en la que la hipertrofia
adaptativa de las nefronas responde a una reduccion aguda del numero de nefronas
funcionantes. La capacidad de este mecanismo de RFR disminuye a medida que
disminuye la masa funcional renal, lo que conduce a un aumento gradual de la Crs, pero
al menos después de 24 a 48 horas después que comenz6 el dafo. Si la creatinina no
ofrece suficientes garantias como marcador fiable, los cambios en la produccion de orina
pueden ser mas sensibles, pero parecen menos especificos, como se observa durante
la poliuria, debido a defectos en la capacidad de concentracion de orina tubular en la
nefritis intersticial aguda. (Lacquaniti Antonio. Et al. 2022).

Existen varios biomarcadores prometedores de lesion renal aguda, como la gelatinasa
de neutrdfilos, la lipocalina asociada, cistatina C, proteina de union acidos grasos de tipo
hepatico, interleucina 18 y la molécula dé lesion renal. Ademés de estos biomarcadores,
el ultrasonido renal Doppler es una herramienta simple no invasiva que es de gran
utilidad en el entorno de la lesion renal aguda, donde estudios experimentales y clinicos
sugiere que el indice resistivo basado en Doppler podria predecir LRA (Etienne Gayat.,
2018).
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El trastorno tiene una frecuencia de 1-9% en pacientes hospitalizados y es comun en
pacientes criticos, en quienes la prevalencia de dafio renal agudo es mayor al 40% al
ingreso a la unidad de cuidados intensivos (Darmon M., 2017).

Actualmente existe una gran diversidad en cuanto a la definicion de Lesién Renal
Aguda, donde genera retardo en el diagndéstico y establece un tratamiento precoz,
motivo por el cual se llevé a cabo en 2002 la reuniéon de la segunda conferencia
del Consenso Internacional de la iniciativa para la Calidad de Dialisis Aguda, donde el
objetivo principal fue desarrollar criterios estandarizados para su definicion,
clasificacién, prevencion y tratamiento de LRA.

En el 2004 se publica la escala RIFLE (risk, injury, failure, loss of fuction and end estage
renal disease). EI mismo afio se desarrolla por el mismo grupo de expertos la escala
AKIN (acute kidney injury network), que redefini6 la clasificacion de RIFLE, que
considera sélo tres estadios de la enfermedad renal y se afiadié una lapso de 48 horas
para realizar el diagnéstico temprano (Darmon M, 2017).

La ventaja de estas nuevas clasificaciones de Lesion Renal Aguda es la facilidad de su
uso en una diversidad de escenarios clinicos y de investigacion, pero la desventaja
es que emplean los mismos criterios para su evaluacion como son la creatinina,
nitrégeno ureico y la disminucién de los volumenes urinarios a partir de un valor de
referencia hipotético, por lo tanto se establecen como marcadores de fase tardia para
Lesion Renal Aguda y se presentan en el momento del deterioro de la funcién glomerular
o la patologia establecida (Ho J, et al., 2015).

Debido a las limitaciones actuales en la clasificacion KDIGO para el diagnéstico
temprano de LRA, el uso de biomarcadores parece prometedor para evaluacion de los
pacientes en riesgo de LRA (Ostermann M, 2020), aunado a ello, el ultrasonido renal y
medicion del IRR ha ganado un papel importante en los ultimos afios. Hasta el momento
no se cuenta con estudios que evallen su desempefio, especialmente en pacientes con
rabdomidlisis.
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Il. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El incremento en la morbimortalidad y los costos generados en las unidades de cuidados
intensivos y areas criticas de una unidad hospitalaria con recursos limitados respecto al
manejo del paciente con lesion renal aguda se ven sobrepasados. Ya que la LRA ocurre
en aproximadamente el 3-7% de los pacientes hospitalizados y en el 25-30% de los
pacientes de la UCI, lo que representa el 5-6% de la poblacion.

En especial cuando se implementa de manera tardia la deteccién y el tratamiento
sustitutivo de la funcién renal. Surge entonces la necesidad de contar con nuevos
marcadores de evaluacion clinica de la funcién renal que sean accesibles, reproducibles,
aplicables a la cabecera del paciente, por lo que se requiere de herramientas
diagnésticas tempranas para identificar de forma precoz esta entidad; que determinen la
gravedad e identifiquen los factores de riesgo en grupos especificos, de los que destaca
entre otros, el indice de resistencia renal.

De acuerdo con las clasificaciones actuales de lesiébn renal aguda se utilizan
biomarcadores de fase temprana que son muy costosos y no estan disponibles en todas
las unidad del sector salud.

Por ende, se utilizara en este estudio el indice resistivo renal como marcador temprano
de Lesién Renal Aguda en pacientes con Rabdomidlisis que ingresen a la Unidad de
Cuidados Intensivos del Hospital General La Villa de la Secretaria de Salud de la Ciudad
de México, ya que es de facil realizacion, accesible, reproducible a la cabecera del
enfermo y muy bajo costo con relaciéon a los biomarcadores de fase temprana o tardia.

El indice resistivo renal como predictor temprano de Lesion Renal Aguda se utiliza en
multiples patologias como sepsis, enfermedad renal obstructiva, enfermedad renal no
obstructiva, cirrosis, hipertension arterial sistémica, preeclampsia, motivo por el cual se
planted la siguiente pregunta de investigacion:

¢El indice de resistencia renal es util como predictor temprano de lesién renal
aguda en pacientes con rabdomidlisis?
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V. JUSTIFICACION

La lesién renal aguda es un desafio terapéutico y de suma importancia para los médicos.
La incidencia es variable de acuerdo con la poblacién, donde se reportan mas de 5000
casos por milléon de personas por afio para la lesiéon renal aguda que no requieren didlisis.
Por lo que se hace viable el presente trabajo ya que en nuestro medio las unidades de
cuidados intensivos la mayoria son de recursos limitados y no cuentan con
biomarcadores de deteccion temprana en lesion renal aguda, lo que hace importante la
herramienta del ultrasonido a la cabecera del paciente con el cual se puede detectar
precozmente alteraciones en el flujo arterial renal que sirve para calcular el indice
resistivo renal y con ello estableceremos en forma oportuna el manejo médico en
paciente con rabdomidlisis.

Factibilidad: El presente estudio es viable porque se puede realizar en cualquiera de los
diferentes hospitales de segundo nivel de atencién de la SSCDMX ya que cuentan con
el equipo necesario y adecuado para determinacion del indice de resistencia renal,
generando un bajo costo.

Pertinencia: La medicion del indice resistivo renal mediante la ultrasonografia nos da la
oportunidad de poder realizar un diagnéstico certero en la identificacion precoz de la
lesién renal aguda.

Magnitud: El impacto estadistico de lesién renal aguda ocurre en aproximadamente el
3-7% de los pacientes hospitalizados y en el 25-30% de los pacientes de la UCI, lo que
representa el 5-6% de la poblacién, donde se reportan mas de 5000 casos por millén de
personas por afio para la lesion renal aguda que no requieren dialisis. En cuanto la lesion
renal aguda asociada a rabdomidlisis es una complicacion frecuente y temida, ya que
se presenta en el 13% al 50% de los pacientes con tasas de mortalidad de hasta el
59% notificadas en pacientes en estado critico a comparacion de otras patologias
asociadas.

Trascendencia: El presente estudio es trascendente ya que se espera gque los resultados
sean satisfactorios y de utilidad para la atencién hospitalaria al disminuir el uso de la
terapia de reemplazo renal y disminuir los costos y los dias estancia hospitalaria, siendo
ademas féacil y reproducible para realizar otros estudios similares para predecir lesién
renal aguda en los pacientes que desarrollan rabdomidlisis.

Vulnerabilidad: Este trabajo puede ser vulnerable en el caso de no contar con el equipo
necesario para su realizacion de la medicion del indice de resistencia renal o en su
defecto presenta alguna falla técnica.

No duplicacién de informacién. El presente trabajo es original debido a que no existe en
la literatura actual tanto nacional como internacional articulos relacionados con el uso
del indice resistivo renal en pacientes que cursan con rabdomiolisis.

21



Asentimiento politico. Este trabajo se realizard con la aprobacion de las autoridades del
hospital, y la autorizacion del comité de bioética.

Asentimiento moral. El presente protocolo de investigacion cumple con los
procedimientos que se llevaran a cabo y se apegaron al reglamento de la Ley general
de Salud en Materia de Investigacion, asi como en la Declaracion de Helsinki y sus
enmiendas.
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V. HIPOTESIS

Ho El indice de resistencia renal es Gtil como predictor temprano de lesion renal aguda
en pacientes con rabdomidlisis.

H1 El indice de resistencia renal no es util como predictor temprano de lesion renal aguda
en pacientes con rabdomidlisis.
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VI. OBJETIVO

Demostrar que el indice de resistencia renal es Gtil como predictor temprano de lesiéon
renal aguda en pacientes con rabdomidlisis.

VIl.  OBJETIVOS ESPECIFICOS

¢ Medir el indice resistivo renal en los paciente con rabdomidlisis al ingreso y a las
24,

o Evaluar los niveles de creatinina e indice urinario al ingreso a la unidad de
cuidados intensivos y a las 24 horas de evolucion.

e Comparar el IRR con los niveles de creatinina de acuerdo con la clasificacién de
KDIGO de LRA al ingreso y a las 24 horas.

e Comparar el IRR con los niveles de indice urinario de acuerdo con la clasificacion
de KDIGO de LRA al ingreso y a las 24 horas.

e Determinar los niveles de creatincinasa en pacientes con rabdomidlisis.

¢ Identificar la etiologia mas frecuente en pacientes con rabdomidlisis.

e Conocer el grupo etario méas afectado en pacientes con lesion renal aguda.

e Conocer la edad de los pacientes.

¢ Identificar la mortalidad de los pacientes con lesion renal aguda asociados a
rabdomidlisis mediante el IRR.
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VIll.  METODOLOGIA

8.1 Tipo de estudio
Observacional, descriptivo, longitudinal, prospectivo y analitico.
8.2 Poblacion de estudio

Se estudiaron pacientes mayores de 18 afios con rabdomidlisis que ingresaron a la
Unidad de Cuidados Intensivos del Hospital General La Villa de la Secretaria de Salud
de la Ciudad de México, y tratados por el Equipo Médicos de Terapia intensiva.

8.3 Muestra

Se realizo un estudio no aleatorizado de casos consecutivos en un nimero de pacientes
que ingresaron a la unidad de cuidados intensivos del Hospital General La Villa, quienes
cumplieron con diagnéstico de rabdomidlisis en el periodo comprendido del 30 de Junio
2022 al 30 de junio de 2023.

8.4 Tipo de muestreo y estrategia de reclutamiento

Criterios de Inclusion
- Pacientes con diagnoéstico de rabdomidlisis.

- Pacientes con expedientes clinicos completos.
- Mayores de 18 afios.

Criterios de no inclusion

- Pacientes con diagnéstico previo de enfermedad
renal crénica.

- Pacientes con enfermedades autoinmunes.

- Pacientes con enfermedades cronico-degenerativas
previas.

Criterios de eliminacion

- Pacientes que se trasladen a otras unidades
hospitalarias.

- Pacientes con expedientes clinicos incompletos.

- Pacientes que solicitan egreso voluntario antes de
terminar el estudio.
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8.5 Operacionalizacién de variables

Variable Tipo Definicion conceptual | Definicion Tipo  de | Unidad de
Operativa Escala medicion
Rabdomidli | Indepe | Tiempo de vida del | Afios Cuantitativ | Leve 1000 —
Sis ndiente | paciente desde su | cumplidos a Ordinal | 5000 de Ck
nacimiento hasta la | hasta Moderada
fecha del estudio. ingreso. 5000 — 15000
de Ck
Severa
>15000 de
Ck
indice Depend | EI IRR seconsidera | IRR Cualitativa | IRR normal al
resistivo iente una medida indexada | =velocidad | nominal rango
renal de la forma de la onda | sistélica comprendido
generada por | maxima — de 0.60 a
ultrasonografia este | velocidad 0.70.
indice refleja  la | diastélica IRR anormal,
resistencia del flujo | final, entre mayor a 0.7
arterial originado por | la velocidad
el lecho microvascular | sistélica
distal al sitio de la | maxima
medicion a nivel
renal
Lesion Depend | La lesion renal aguda | En contexto | Cualitativa | Grado |
renal aguda | iente (LRA) es un sindrome | de LRA, se | Ordinal Cr 1.5mg/dl o
heterogéneo definido | ha usado en >0.3mg/dI
por un descenso | la deteccion Grado I
rapido de la tasa de | precoz en Cr 2 mg/dl
filtracion  glomerular | pacientes Grado Il
(TFG) (en horas o | criticos. Cr >4mg/dl.
dias), que da lugar a
la retencién de
productos de desecho
del metabolismo, que
incluyen la urea y
la creatinina de
acuerdo con la
clasificacion de
KDIGO.
indice Depend | Es el volumen de |La lesion | Cualitativa | <0.5ml/kg/h
urinario iente fluido filtrado  por | renal nominal en6,12y 24
unidad de tiempo | aguda horas
desde los capilares | (LRA) es un
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glomerulares renales | sindrome >0.5ml/kg/h
hacia el interior de la | heterogéne en 6,12y 24
capsula de Bowmamn | o  definido horas.
por un
descenso
rapido de la
tasa de
filtracion
glomerular
(TFG) (en
horas 0
dias), con
disminucion
del flujo
urinario de
acuerdo con
KDIGO
Edad Indepe | Tiempo de vida del | Afos Cuantitativ | Afos
ndiente | paciente desde su | cumplidos a
nacimiento hasta la | hasta Discontinu
fecha del estudio. ingreso. a
Género Indepe | Caracteristicas Sexo Cualitativa | Hombre
ndiente | fenotipicas gue | registrado al | Nominal Mujer
determinan a hombre | momento
y mujer. de ingreso a
la UCI.
Mortalidad | Depend | Magnitud con la que | Mortalidad Cuantitativ | Si
iente se presenta la | registrada a No
muerte en una | en el dicotémica
poblacion en  un | expediente
momento determinado | clinico

8.6 Mediciones e instrumentos de medicidn

Previa autorizacion por parte del comité de Etica del Hospital, durante la investigacion
se inicié con la identificacion de los pacientes en el servicio de la unidad de cuidados
intensivos aquellos pacientes que cumplieron con los criterios de inclusion y diagnéstico

de rabdomidlisis en el periodo antes mencionado.

Al ingreso de los pacientes a la UCI con expedientes clinicos completos, se
seleccionaron aquellos que cursaron con el diagnéstico de rabdomidlisis y a quienes
cumplieron los criterios, se les realiz6 el estudio ecogréfico renal en modo Doppler y se
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midié al ingreso y a las 24 horas el indice de resistencia renal, asi como la determinacion
de los valores de creatinina sérica y la cuantificacién del indice urinario.

Para la medicion del indice de resistencia renal: Los pacientes fueron examinados en
posicion supina en la cama de la UCI y las mediciones se realizaron en ambos rifiones
o en el lado mas accesible, ya que se ha demostrado que la diferencia en los valores de
IRR entre los rifiones izquierdo y derecho es insignificante en pacientes sanos y en
estado critico. (Orso D, Et al. 2020). ElI Doppler color se utiliza para visualizar la
organizacion general de los vasos intrarrenales, y el Doppler de onda de pulso mide la
velocidad del flujo en las arterias interlobulillares o arqueadas en los polos superior,
medio e inferior del rifién con el ancho mas pequefio posible entre 2 y 5 mm. Se establece
la ganancia Doppler para obtener un contorno claro de la onda de flujo con un ruido de
fondo minimo. La espectroscopia Doppler de onda pulsada se considera éptima cuando
cada polo exhibe al menos tres formas de onda consecutivas de apariencia similar. El
IRR se calcula [(velocidad sistolica maxima - velocidad diastdlica final) / velocidad
sistélica méxima] para cada rifion. A partir de los valores de la IRR de ambos rifiones se
calculd la velocidad media del indice de resistencia renal (TIR). (Marquez Molina, Jorge.
Et al. 2023).

Para determinar si los pacientes desarrollaron LRA se consideraron las primeras 24-48
horas del ingreso a la UCI y los criterios de LRA se basaron en el volumen urinario y la
determinacién de creatinina sérica (KDIGO).

8.7 Andlisis estadisticos de los datos

Una vez recabada la informacién se vaciaron los datos en una hoja de célculo del
programa Excel, para posteriormente hacer el analisis mediante estadistica descriptiva.
Las variables cuantitativas continuas no paramétricas se expresaron como medianas y
rango intercuartil.

Para las variables paramétricas se expresaran en términos de media y desviacion
estandar (o mediana y rango, segun la prueba de normalidad). En el caso de variables
categoricas, se expresan como frecuencias y porcentajes realizando graficas de
frecuencia para ilustrar los resultados.

La diferencia entre medianas se evalu6 mediante la prueba de t-student para grupos
independientes (variables paramétricas) o la prueba de U de Mann Whitney (variables
no parameétricas.

La capacidad discriminatoria de la prueba se evalu6 con curvas ROC (Receiver
Operating Characteristic) obteniendo el area bajo la curva ROC (AUC), y se determiné
el mejor punto de corte para obtener los valores de sensibilidad y especificidad. Para el
andlisis estadistico se us6 el programa SPSS 25.0 (IBM, Armonk, NY, EUA), se
considerara un valor menor de p<0.05 como significativo.
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IX. IMPLICACIONES ETICAS

Norma Oficial Mexicana NOM — 012 — SSA3 — 2012 Que establece los criterios para la
ejecucién de proyecto de investigacion para la salud en seres humanos.

El protocolo se apega a los principios de la Declaracién de Helsinki adoptada por la 182
Asamblea Médica Mundial, Helsinki, Finlandia, junio 1964 y enmendada por la 292
Asamblea Médica Mundial, Tokio, Japén, octubre 1975 352 Asamblea Médica Mundial,
Venecia, Italia, octubre 1983 412 Asamblea Médica Mundial, Hong Kong, septiembre
1989 482 Asamblea General Somerset West, Sudafrica, octubre 1996 522 Asamblea
General, Edimburgo, Escocia, octubre 2000 Nota de Clarificacién del Parrafo 29,
agregada por la Asamblea General de la AMM, Washington 2002 Nota de Clarificaciéon
del Parrafo 30, agregada por la Asamblea General de la AMM, Tokio 2004 592 Asamblea
General, Seul, Corea, octubre 2008.

Durante el proyecto no se realiz6 ninguna intervencién en el manejo del paciente, por lo
que nuestro consentimiento informado serd el formato perteneciente a la Secretaria de
Salud del Departamento de la Ciudad de México, titulado “Carta de consentimiento
informado para internamiento hospitalario” en el cual, se explica al paciente el motivo por
el que se requiere de su ingreso, asi como los estudios analiticos y de gabinete
necesarios de acuerdo a su patoldgica, mismo que es firmado de aceptacién o no por el
propio paciente. Asi mismo los datos personales recopilados de los pacientes, no seran
publicados por ningin motivo en la siguiente investigacion y se tratara de manera
confidencial.
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X. RESULTADOS

Se estudiaron 42 pacientes que cumplieron con los criterios de seleccion. Los hombres
representaron 88.1% (n=37) del total, y las mujeres 11.9% (n=5).

La edad promedio fue de 42.9+£15.2 afios [min: 21 — méax: 84].

El grupo etario que predominé fue de 18-40 afios (54.8%; n=23), seguido por 41-60
(28.6%; n=12), y 261 (16.7%; n=7) (Gréfica 1).

25 4
20 -
15 4

10 A

Numero de pacientes

18-40 41-60 =61
Grupo etario

Gréfica 1. Numero de pacientes respecto al grupo etario.

La etiologia traumatica fue la mas frecuente (71.4%; n=30), seguida por la no traumética
(28.6%; n=12).

El valor promedio de creatincinasa fue de 6891.5+13605.1 [min: 1000 — max: 61622]; la
clasificacién leve se present6 en 32 (76.2%) pacientes, moderada en 5 (11.9%) y severa
en 5 (11.9%).

Al ingreso, el IRR fue de 0.63+0.12 [min: 0.42 — max: 0.89; <0.70, n= 29 (69%); 20.71,
n= 13 (31%)]; el indice urinario de 0.86+0.51 [min: 0.10 — max: 2.23; <0.50, n= 11
(27.5%); 20.51, n=29 (72.5%)]; y creatinina de 1.68+1.32 [min: 0.50 — max: 5.1; Grado
[, n=4 (9.5%); Grado Il, n= 6 (14.3%); Grado lll, n= 4 (9.5%); sin LRA, n= 28 (66.7%)].
(Grafica 2.)

A las 24 horas después del ingreso, el IRR fue de 0.63+0.13 [min: 0.45 — méx: 0.92;
<0.70, n= 30 (71.4%); 20.71, n= 12 (28.6%)]; el indice urinario de 1.33+0.83 [min: 0.10 —
max: 3.50; <0.50, n=9 (21.4%); 20.51, n= 33 (78.6%)]; y creatinina de 2.00£2.01 [min:
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0.50 —méx: 7.32; Grado |, n=1 (2.4%); Grado Il, n=5 (11.9%); Grado lll, n= 8 (19%), sin
LRA, n= 28 (66.7%) ] (Grafica 3).
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Gréfica 2. Numero de pacientes respecto al IRR, indice urinario y Creatinina sérica
(KDIGO) al ingreso.
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Gréfica 3. Numero de pacientes respecto al IRR, indice urinario y Creatinina sérica
(KDIGO) después de 24 horas.
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La TRRC se requiri6 en 7 paciente (16.7%). La mortalidad de los pacientes que
requirieron TRRC fue del 42.8% (n = 3), pero si se toma cuenta la poblacion total en
estudio (n= 42) la mortalidad fue del 16.7% (n = 7).

Tabla 1. Valores promedio de Creatincinasa, IRR al ingreso, indice urinario al ingreso,
Creatinina al ingreso, IRR al ingreso, indice urinario al ingreso y Creatinina sérica al

ingreso.
Variable Min Max Media DeS\{iacién
estandar
Creatincinasa 1000 61622 6891.48 13605.07
IRR al ingreso 0.42 0.89 0.63 0.12
indice urinario al ingreso 0.10 2.23 0.86 0.51
Creatinina al ingreso 0.50 5.10 1.68 1.32
IRR al ingreso 0.45 0.92 0.63 0.13
indice urinario al ingreso 0.10 3.50 1.33 0.84
Creatinina al ingreso 0.50 7.32 2.00 2.01

En la Tabla 2, se muestran los valores promedio de IRR e indice urinario al ingreso y
después de 24 horas respecto a Creatinina sérica (KDIGO).

El IRR al ingreso presento diferencias significativas (p = 0.001); registrando el Grado |
valores de 0.72+0.05; Grado Il, 0.70+£0.11; Grado 11, 0.81+£0.12; y sin LRA, 0.58+0.10.

El IRR a las 24 horas respecto a Creatinina sérica (KDIGO), de igual modo present6
diferencias significativas (p = 0.001); en Grado | registr6 un valor de 0.70; Grado I,
0.79+0.03; Grado lll, 0.80+0.08; sin LRA, 0.55+0.06 p = 0.001.

El indice urinario respecto a Creatinina sérica (KDIGO) también registr6 diferencias

significativas a las 24 horas (p = 0.001), en el cual, Grado | registr6 un valor medio de
0.04; Grado 11, 0.67+0.73; Grado lIll, 0.64+0.56; y sin LRA, 1.68+0.05).
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Tabla 2. Valores promedio de IRR e indice urinario al ingreso y después de 24 horas
respecto a Creatinina sérica (KDIGO).

Ingreso
IC 95%
Variable (gritrjo) Media D(f:t\gggﬁn Limite Limite  Min  Max VaF:or
inferior superior
I 0.72 0.05 0.64 0.80 0.67 0.79 0.001
l 0.70 0.11 0.59 0.82 0.56 0.89
"R i 0.81 0.12 0.62 1.01 0.63 0.89
Sin LRA 0.58 0.10 0.54 0.62 0.42 0.81
I 0.63 0.84 -1.45 2.72 0.10 1.60 0.447
indice I 0.85 0.47 036 1.34 030 1.44
urinario I 0.54 0.64  -049 156 0.5 1.50
Sin LRA 0.93 0.47 0.75 1.12 0.30 2.23
24 horas
IC 95%
Variable (gr(;;o) Media D:sst\a{:r?ggn Limite  Limite  Min  Max Va;)lor
inferior superior
I 0.70 - - - 0.70 0.70 0.001
1 0.79 0.03 0.75 0.82 0.74 0.81
"R i 0.80 0.08 0.73 0.87 0.67 0.92
Sin LRA 0.55 0.06 0.53 0.57 0.45 0.68
I 0.40 - - - 0.40 0.40 0.001
indice I 0.67 073 024 158 010 1.94
urinario i 0.64 0.56 017 111 010 1.40
Sin LRA 1.68 0.72 1.40 1.96 0.85 3.50
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En la tabla 3, se registré asociacion significativa del IRR al ingreso (p = 0.0089)], IRR a
las 24 horas (p = 0.026), TRR (p = 0.003) y mortalidad (p = 0.001) con Cr (grados) al
ingreso. La asociacion de Cr (grados) a las 24 horas fue significativa con IRR al ingreso
(p =0.001), IRR a las 24 horas (p = 0.001), TRR (p = 0.001) y mortalidad (p = 0.001).

Tabla 3. Asociacion de IRR al ingreso y después de 24 horas, TRR y mortalidad

respecto a Creatinina sérica (KDIGO).

Cr al ingreso
Variable Indicador : Valor p
I 1 i Sin LRA
IRR al <0.70 1 3 1 24 0.008
narese >0.71 3 3 3 4
IRRalas <0.70 2 3 1 24 0.026
24 horas 4 74 2 3 3 4
TRR No 4 4 1 26 0.003
Si - 2 3 2
Mortalidad No 2 4 1 28 0.001
Si 2 2 3 -
Cr alas 24 horas
Variable Indicador Valor p
I Il " Sin LRA
IRR al <0.70 1 - 3 25 0.001
Areso 50,71 . 5 5 3
IRRalas <0.70 1 - 1 28 0.001
24 horas 50.71 ) 5 7 )
TRR No 1 4 2 28 0.001
Si - 1 6 -
Mortalidad No 1 3 3 28 0.001
Si - 2 5 -
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Los valores de IRR a las 24 horas registr6 mejor desemperio predictivo de LRA, con una
area bajo la curva (ABC) de 0.997 (p = 0.001); punto de corte de 0.66, el cual mostré
sensibilidad de 100% y especificidad 3.57%. Los valores al ingreso mostraron una ABC
de 0.957 (p = 0.001); punto de corte de 0.64; con una sensibilidad en éste de 92.85% y
especificidad 10.71%) (Tabla 4 y Figura 1).

Tabla 4. Area Bajo la Curva (ABC) de IRR al ingreso y después de 24 horas.

95% de intervalo de
Error Significacién confianza asintético

Indicadores Area nd e
estandar asintotica Limite Limite
inferior superior
IRR
Ingreso 0.957 0.028 0.001 0.903 1.000
24 horas 0.997 0.004 0.001 0.989 1.000
10
—IRR ingreso
IRR 24 horas
0.5
0.5
©
(o]
S
2
[72]
o 0.4
)
0.2
0.0 T T T T
0.0 0.2 04 0.5 08 10

Especificidad

Figura 1. Curva ROC de IRR al ingreso y después de 24 horas.
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XI. DISCUSION

En la presente investigacion se estudiaron 42 pacientes que cumplieron con los criterios
de seleccion para rabdomidlisis. Los hombres representaron 88.1% (n=37) del total, y
las mujeres 11.9% (n=>5). Los resultados no difieren de otros autores con la frecuencia
de esta patologia con diversa etiologia.

La edad promedio fue de 42.9+£15.2 afios [min: 21 — max: 84]. Estos datos estan relacion
con la edad productiva de los pacientes estudiados que frecuentemente estan expuestos
a diversas causa que generan la rabdomidlisis. Lo cual no difiere con la literatura global
que consideran la edad promedio de esta patologia.

La etiologia traumatica fue la mas frecuente (71.4%; n=30), seguida por la no traumatica
(28.6%; n=12). Que esta acorde a la literatura.

La prediccion del riesgo de desarrollo de LRA en la rabdomidlisis se ha centrado en la
interpretacion de la creatincinasa sérica, en la que los niveles maximos y al ingreso se
correlacionan con el desarrollo de LRA en una poblacion, pero con un amplio
solapamiento que dificulta la prediccion diagndéstica en pacientes individuales y sélo los
niveles muy altos se asocian de forma consistente con la LRA (Ronco 2019).

Los valores obtenidos en el estudio, de la creatincinasa donde el valor promedio fue de
6891.5£13605.1 [min: 1000 — max: 61622]; sirvieron para la clasificacion de la severidad
de rabdomidlisis, la cual se clasifico en leve, moderada y severa. En este estudio se
observo en 32 pacientes con leve (76.2%), moderada en 5 (11.9%) y severa en 5
(11.9%). Que estan relacionados con lo dicho en la literatura internacional.

Es de hacer notar que los pacientes que cursaron con niveles de CK moderada a severo,
requirieron terapia de reemplazo renal continua (TRRC) en 7 pacientes (16.7%) con la
misma mortalidad significativa entre ellos a su uso. Por lo general, el IRR es normal o
reducido en la LRA prerrenal, mientras que aumenta rapidamente cuando una
vasoconstriccion persistente provoca dafio tubular. En la LRA, el IRR es mayor que en
la enfermedad glomerular aguda (0,75 frente a 0,58) y es incluso mayor en pacientes
con necrosis tubular aguda (NTA), vasculitis o sindrome hepato-renal (SHR) (>0,78-
0,82).

En el estudio se encontré que al ingreso el IRR fue de 0.63+0.12 [min: 0.42 — méx: 0.89;
<0.70, n=29 (69%) y de 20.71, n= 13 (31%)]; Si se toma en cuenta este rango se puede
actuar en forma preventiva en el manejo medico en paciente que cursen con riesgo de
lesion renal aguda por rabdomidlisis. Situacién que no se ha documentado en la literatura
internacional hasta al momento.

El indice urinario registro datos con rangos de 0.86+0.51 [min: 0.10 — max: 2.23; <0.50,
n=11(27.5%); 20.51, n= 29 (72.5%)] y la creatinina de 1.68+1.32 [min: 0.50 — max: 5.1;
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y grados de severidad de acuerdo con KDIGO. Grado I, n= 4 (9.5%); Grado Il, n=6
(14.3%); Grado Ill, n= 4 (9.5%); sin LRA, n= 28 (66.7%)]. Los cuales no muestran
diferencia significativa de acuerdo con lo reportado en la literatura.

A las 24 horas después del ingreso, el IRR fue de 0.63+0.13 [min: 0.45 — max: 0.92;
<0.70, n= 30 (71.4%); 20.71, n= 12 (28.6%)]; el indice urinario de 1.33+0.83 [min: 0.10 —
max: 3.50; <0.50, n= 9 (21.4%); 20.51, n= 33 (78.6%)]; y creatinina de 2.00£2.01 [min:
0.50 — méx: 7.32; Grado |, n=1 (2.4%); Grado Il, n=5 (11.9%); Grado lll, n= 8 (19%), sin
LRA, n= 28 (66.7%). De igual manera sin mostrar diferencia significativa en lo literatura.

Cabe sefalar las limitaciones de este estudio, una de las cuales es el nUmero limitado
de pacientes evaluados y el hecho de que se trata de un estudio de un solo centro. La
clasificacion de AKI utilizando la clasificacion KDIGO se realiz6 retrospectivamente, pero
esta clasificacion tiene limitaciones. Una menor proporcion de pacientes alcanzé LRA
KDIGO 2 y 3, en los cuales algunos requirieron TRRC y la mayoria de los pacientes
experimentaron LRA transitoria. Ademas, para aguellos pacientes cuya creatinina sérica
basal (Crs) era desconocida al ingreso, la Crs mas baja durante la hospitalizacién se
considerd basal. Esta definicidén, junto con la presentacion de Crs en pacientes de
cuidados intensivos, puede sobreestimar la proporcion de lesion renal aguda, por lo que
los resultados deben interpretarse con cautela (Legrand M, 2018). Aun asi, la
informacién necesita ser validada en grupos mas grandes

En este estudio al someter los resultado a curva AUR ROC se observo un valor al ingreso
de IRR 0.64£0.12 [min: 0.42 — max: 0.89; <0.70, n= 29 (69%); =0.71, n= 13 (31%)] con
una area bajo la curva igual a 0.957. lo cual significa que este indice tiene mayor
sensibilidad que especificidad. Esto se puede deber a que el IRR es un marcador fiable
de LRA, puesto que si los valores basales de IRR son normales (<0,68), los pacientes
no desarrollan LRA. Por el contrario, cuando los valores basales de IRR son >0,77-0,78,
los pacientes desarrollan una disfuncién aguda renal. La nula especificidad se puede
deber a que existen otros factores de riesgo asociados que pueden alteran la funcién
renal posterior a las 24 horas. Los datos disponibles sugieren que una reduccion
progresiva del IRR hacia valores acordes con un flujo sanguineo de baja resistencia es
predictiva de la recuperacion renal. (Ronco 2019).

Si se compara este estudio con lo reportado por (Haitsma Mulier et al. 2018) el cual
reporta la utilidad del IRR al ingreso en UCI como predictor de LRA significativa (KDIGO
grado 2 -3), y demostro que el IRR es una herramienta Gtil para una evaluacién temprana
de los pacientes con riesgo de LRA, con un OR 1.012 (1.006 — 1.019); area bajo la curva
(AUC) 0.72 (0.61 — 0.83). con un punto de corte del IRR en 0.74, sensibilidad de 53%, y
especificidad del 87. Pero en este caso no se logra ver la especificidad con lo antes
mencionado.
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Dada la alta frecuencia de LRA en pacientes en UCI por mdltiples etiologicas, se ha
tratado de unificar un punto de corte del valor del IRR. En el caso de pacientes con sepsis
en UCI, (Lerolle N. et al. 2006) reportaron un incremento significativo en el IRR al ingreso
en aquellos pacientes que presentaban LRA (0.77+/-0.08vs.0.68+/-0.08, p<0.001). En
cambio (Zhi H. Et al, 2019) evaluaron el desempefio del IRR y el andlisis semicuantitativo
Doppler-poder en predecir LRA, encontrando diferencia solo en los pacientes bajo
cirugia cardiaca sin diferencias en el grupo con sepsis. Si bien no se ha determinado un
punto de corte generalizado en el contexto de sepsis y LRA, algunos estudios han
establecido puntos entre 0.60 y 0.7235. (Kuznetsova T. Et al. 2015). En nuestro caso, el
punto de mejor sensibilidad para asociacién con LRA en pacientes con rabdomidlisis en
cualquier grado fue de 0.64+0.11, mostrando correlacion positiva entre el IRR y la
probabilidad de LRA.
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XII.

CONCLUSION

Se demostr6 que el indice de resistencia renal es Util como predictor temprano
de lesion renal aguda en pacientes con rabdomidlisis al ingreso de la UCI con un
punto de corte a su ingreso de 0.63 es util como predictor temprano de lesién
renal aguda en pacientes con rabdomidlisis ingresados a la Unidad de Cuidados
Intensivos con un &rea bajo la curva de >0.900.

Se midio el indice resistivo renal en los paciente con rabdomiélisis al ingreso y a
las 24 horas.

Se evaluaron los niveles de creatinina e indice urinario al ingreso a la unidad de
cuidados intensivos y a las 24 horas. Se observo que lo valores de creatinina
elevados y el indice urinario bajos dependian del tiempo de evolucion y la
etiologia de la rabdomidlisis.

Se comparé el IRR con los niveles de creatinina de acuerdo con la clasificaciéon
de KDIGO de LRA al ingreso y a las 24 horas. Se observo que los niveles de
creatinina elevados se relacionaban con mayor indice de resistencia renal.

Se compard el IRR con los niveles de indice urinario de acuerdo con la
clasificacion de KDIGO de LRA al ingreso y a las 24 horas. Observando que los
niveles de indice urinarios bajos se relacionaban con mayor indice de resistencia
renal.

Los niveles de creatincinasa se elevaron en todos los pacientes con
rabdomidlisis.

La etiologia mas frecuente que se encontrd en pacientes con rabdomidlisis fue la
traumatica.

El grupo etario mas afectado en pacientes con lesion renal aguda fue mayor de
18-40 afios.

La mortalidad de los pacientes con lesion renal aguda asociados a rabdomidlisis
mediante el IRR fue de 16.7%.
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PROPUESTAS

Dada la disponibilidad de equipos de ultrasonido en las unidades de cuidados intensivos
actuales, el IRR podria ser parte de la evaluacién sistematica en los protocolos de
ultrasonido dada la relativa facilidad de evaluacion e interpretacion. Utilizar el ultrasonido
a la cabecera del paciente deber& entonces formar parte de una evaluacion estandar de
los pacientes criticos y la medicién del IRR podria formar parte de la evaluacion
sistematizada en los pacientes que ingresan al area de cuidados intensivos.

Por lo cual, se recomienda realizar investigaciones relacionadas al tema considerando
un mayor namero de pacientes y variables de estudio para mejorar la prueba diagnostica
en diferentes escenarios encontrados en la practica clinica con el propésito de fortalecer
el manejo clinico oportuno.
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ANEXOS

Estrategia de recoleccion de datos

Se disefio una hoja de recoleccion de datos con las variables de estudio incluidas para
aplicar al momento del ingreso de los pacientes a la Unidad de cuidados intensivos.

HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
PROTOCOLO DE INVESTIGACION

NOMBRE DEL PACIENTE: EDAD:

SEXO: NHC: FECHA DE INGRESO:

DIAGNOSTICO: ETIOLOGIA:
PARAMETROS INGRESO 24 HORAS

Determinacion
de creatinina
indice

urinario

Niveles de
Creatincinasa
indice resistivo
renal
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ABREVIATURAS

RM

CK

Crs
ERO
LRA
RFR
TFG
NTA
KDIGO
RIFLE
AKIN
SOFA
TRRC
CEUS
POCUS
IRR
RVR
DVIR
UClI
SSCDMX

Rabdomidlisis

Creatincinasa

Creatinina sérica

Radicales de hierro libre

Lesion renal aguda

Reserva funcional renal

Tasa de filtrado glomerular

Necrosis tubular aguda

Kidney Disease: Improving Global Outcomes.
Riesgo, Lesion, Falla, Pérdida de la Funcién, Estado Terminal.
Acute kidney injury network.

Evaluacioén de insuficiencia organica secuencial
Terapia de reemplazo renal continuo
Ultrasonido con ecografia con contraste.

Point of Care Ultrasound

indice de resistencia renal

Resistencia vascular renal

Flujo intrarrenal venoso Doppler

Unidad de Cuidados Intensivos

Secretaria de salud de la Ciudad de México.
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