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Pronostico de la injuria renal aguda en el corto
y largo plazo

Short and long term prognosis of acute kidney injury

Javier Cieza %<, Juan Lluncor *%, Augusto Cama >*

RESUMEN

La injuria renal aguda (IRA) adquirida en la comunidad puede tener pronostico diferente a largo plazo que la
intrahospitalaria, situacion escasamente descrita. Objetivos: Comparar la supervivencia a largo plazo de pacientes con
IRA con pacientes que no la tuvieron al ingresar al hospital y con pacientes en hemodidlisis cronica (HD). Material
y métodos: Se estudiaron pacientes con y sin IRA diagnosticada al momento de ser admitidos a la emergencia del
Hospital Cayetano Heredia (HCH) y se compar6 la supervivencia mediante curvas de Kaplan-Meier y analisis
multivariado de Cox. Se compard también con sus contemporaneos que ingresaron a HD. El periodo de observacion
fue entre diciembre del 2011 y el 31 de diciembre del 2015. Resultados: Fueron estudiados 47 pacientes con IRA,
93 sin IRA 'y 138 en HD. Las tasas de letalidad de los pacientes con y sin IRA no alcanzaron diferencia significativa
a los tres (p=0,148) ni a los 35 meses (p=0,068). Hubo diferencia al comparar las tasa de letalidad entre los pacientes
con IRA con los pacientes en HD (p=0,0002), pero ésta desaparecio al ser normalizados los grupos por edad,
albumina sérica y ausencia de neoplasia maligna (NM) (p=0,177). En el analisis multivariado de Cox, las variables
que afectaron la supervivencia fueron: edad avanzada (p=0,001), hipoalbuminemia severa (p=0,001) y coexistencia
de NM (p=0,03). Conclusiones: La IRA adquirida en la comunidad no tiene efecto per se en la supervivencia de los
pacientes a largo plazo. Esta es dependiente de la edad, la desnutricion y la coexistencia de NM.

PALABRAS CLAVE: Insuficiencia renal, prondstico, dialisis renal. (Fuente: DeCS BIREME).
SUMMARY

Community acquired acute kidney injury (AKI) may have a different long-term prognosis than hospital acquired
AKI. Objectives: To compare long-term survival of patients with AKI with that of patients without AKI and with that
of patients on chronic hemodialysis (HD). Methods: Patients with and without AKI diagnosed at admission were
included, survival analysis using Kaplan-Meir with multivariate Cox proportional methods were used. A comparator
group of patients on HD was also included in the analysis. The study covered the period between December 2011
and 31 December 2015. Results: A total of 47 patients with AKI, 93 without AKI and 138 in HD were included.
There was no statistical difference in case fatality rates between patients with and without AKI at 3 (p=0.148) and
35 months (p=0.068). There was difference in case fatality rate between patients with AKI and HD (p=0.0002),

Servicio de Nefrologia, Hospital Nacional Cayetano Heredia. Lima, Pert.

Facultad de Medicina Alberto Hurtado, Universidad Peruana Cayetano Heredia, Lima, Peru.
Médico Nefrologo;

Meédico Asistente;

Profesor Principal;

Médico Residente de Nefrologia;

Estudiante

6 o 6 o = v -

Rev Med Hered. 2017; 28:75-83. 75



INVESTIGACION ORIGINAL / ORIGINAL RESEARCH

Pronostico de la injuria renal aguda en el corto y largo plazo

Cieza J, y col.

but this difference disappeared after adjusting for age, serum albumin and lack of cancer (p=0.177). Variables that
affected mortality in the multivariate analysis were advanced age (p=0.001), severe hypoalbuminemia (p=0.001)
and concomitant cancer (p=0.03). Conclusions: Community acquired AKI has no effect on long-term survival of
patients, which depends on age, malnutrition and concomitant cancer.

KEY WORDS: Renal insufficiency, prognosis, renal dialysis. (Source: MeSH NLM).

INTRODUCCION

Lainjuria renal aguda (IRA) es un proceso morbido
y grave en la pérdida de la salud de las personas, que
en lo posible no deberia ser visto en forma aislada
del contexto general del paciente (1,2). El estudio de
Lluncor et al, (3) muestra con claridad aspectos de los
pacientes que los hacen vulnerables para desarrollar
la IRA en nuestra comunidad y que no habian sido
enfatizados en otras publicaciones porque muchas
veces se subestiman o porque los estudios comparables
han sido realizados en poblaciones bastante diferentes
a la estudiada por estos autores (4-8). Subrayaremos
la coexistencia de enfermedades neuro-psiquiatricas,
la presencia de enfermedad respiratoria o cancer y el
consumo cronico de tabaco y alcohol. Es decir, los
pacientes incidentes a nuestros hospitales con pérdida
aguda de la funcion renal, son personas biolégicamente
mas vulnerables que los que ingresan sin IRA (2,3).

No es entonces sorprendente que los pacientes con
IRA lleguen a los hospitales mas graves, infectados o
en septicemia (3,9-11), lo que condiciona un mayor
riesgo de muerte en el corto plazo el cual no se
modifica aun con intervenciones médicas enérgicas,
idoneas y oportunas como estd ampliamente descrito
en la literatura mundial, salvo reportes aislados
(4,9,10). Estas intervenciones en el reemplazo de
la funcién renal perdida, han sido y son la didlisis
continua, hemodialisis convencional o de alto flujo,
la hemofiltracion o la hemodiafiltracion, que salvo
reportes aislados, no han mostrado mayor éxito en
cambiar el pronostico final del paciente dentro del
hospital. El pronoéstico en el corto plazo es pues malo

(12).

Un segundo aspecto a resaltar es el relacionado al
dafio renal permanente en el que quedan muchos de
estos pacientes y que con el tiempo, genera los efectos
propios del dafio cronico de la funcion renal. Este
efecto se ha objetivado en la mayor letalidad que el
esperable en el largo plazo que aquel dependiente solo
del dafo renal (13).
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En este sentido, este estudio tratard de responder
dos cuestiones, /tienen los pacientes con IRA mayor
riesgo de muerte en el largo plazo que sus pares
incidentes en la misma época, edad y sexo pero que
no tuvieron IRA? y en segundo lugar, ;tienen mayor
letalidad los pacientes incidentes con IRA que aquellos
incidentes con Enfermedad Renal Crénica terminal en
el mismo periodo de tiempo?

MATERIAL Y METODOS

Estudio observacional de cohortes concurrentes
de pacientes adultos incidentes al Departamento de
Emergencia del Hospital Cayetano Heredia en los
meses de noviembre y diciembre del 2011 expuestos y
no expuestos a IRA, apareados en el tiempo de admision
(mismo dia) y mismas condiciones al ser admitidos.
Aceptando una tasa anual de muerte promedio del
10% tal cual ocurre en los pacientes con enfermedad
renal crénica termina (ERCt) en hemodialisis (30% en
tres afos) y considerando dos pacientes no expuestos
por uno expuesto, una confianza del 95%, una potencia
del 80% y un riesgo relativo minimo diferencial de
1,5 se determind un tamafio de muestra que para un
seguimiento a tres afios fue de al menos 36 pacientes
expuestos y 72 no expuestos.

Se considerd el documento nacional de identidad
(DNI) del Pert referido por el paciente o familiares
directos para realizar el seguimiento segiin el padron
de registro de los ciudadanos peruanos (RENIEC) y
definir la situacion de estar vivo o muerto al 31 de
diciembre del 2015.

Se registr6 la edad para definir el grupo etario
(entre 18 y 64 afios, entre 65 y 81 afios y mayores de
81 afios), sexo y las situaciones de comorbilidades
clinicas relevantes de todos los pacientes al momento
de la admision (gravedad expresada en el score SOFA,
estado de shock, estado de sepsis, diagnostico de
enfermedad infecciosa al ingreso, existencia o no
de hipertension arterial, diabetes mellitus, accidente
cerebrovascular, enfermedad cardiovascular,
enfermedad respiratoria, tuberculosis, infeccion
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por VIH, neoplasia maligna, consumo de alcohol y
tabaco, enfermedad neuropsiquiatrica y enfermedad
inmunoldgica). Se consignaron y estratificaron los
siguientes datos de laboratorio al momento de la
admision: urea (urea menor de 40 mg/dl, entre 21 y
40 mg/dl y mas de 40 mg/dl), creatinina (menor de 1,1
mg/dl y mas de 1,1 mg/dl) y nivel de albimina sérica
(menos de 2,6 g/dl, entre 2,6 y 3,5 g/dl y més de 3,5
g/dl). Se excluyeron los pacientes que no tuvieran al
menos tres determinaciones de creatinina sérica en su
evolucion intrahospitalaria o que no aceptaron firmar
el consentimiento informado.

Para la comparacion de la supervivencia de los
pacientes con IRA y la de pacientes con ERCt en
terapia de reemplazo renal crénica, se seleccionaron
con el permiso pertinente, los pacientes incidentes al
programa de hemodidlisis cronica de la Universidad
Peruana Cayetano Heredia provenientes del Hospital
Cayetano Heredia que hubieren ingresado a partir de
enero del 2011 y que hubieran permanecido mas de
tres meses en el programa. Identificados los pacientes
se procedié a constatar su situacion de estar vivo o
haber fallecido hasta el 31 de diciembre del afio 2015.
De estos pacientes se registraron las variables de edad
y sexo.

Posteriormente, se estudidé la supervivencia de
los pacientes con IRA contra sus controles sin IRA
incidentes al hospital para definir si habia diferencia y
determinar el efecto de las comorbilidades existentes.
Luego se comparo la supervivencia de los pacientes
con IRA contra los pacientes ingresados al programa
de hemodialisis cronica desde el afio 2011 provenientes
del mismo hospital.

Para el trato estadistico se utiliz6 las curvas
de supervivencia de Kaplan-Meier y el andlisis
de regresion de Cox para definir las variables
fundamentales implicadas en la supervivencia. El
software utilizado fue el SPSS v.18 y se aceptdé como
nivel de significancia estadistica el valor p<0,05.

RESULTADOS

Se estudiaron 47 pacientes incidentes con IRA a la
emergencia del HCH en el periodo entre noviembre y
diciembre del afio 2011 (Grupo IRA) y 91 pacientes
del mismo periodo de estudio incidentes a la misma
emergencia sin IRA (Grupo no-IRA). Se incluyeron
101 pacientes con ERCt que ingresaron al programa
regular de hemodialisis cronica (Grupo HD) desde el 1
de enero del 2011 y que se mantuvieron al menos tres
meses en el programa.

Letalidad general y en los primeros tres meses de los
Grupos IRA y no-IRA

En la tabla 1 se presentan las tasas de letalidad de
los pacientes con y sin IRA a los tres meses y al final del
estudio, no encontrandose diferencia estadisticamente
significativa entre los dos grupos de estudio. En el
grafico 1 se presenta la supervivencia general de los
pacientes con y sin IRA.

En la tabla 2 se muestra los resultados de la
supervivencia de los pacientes de los Grupos IRA y no-
IRA mediante la regresion de Cox en su modelo final.
El pertenecer o no pertenecer al grupo IRA no presento
significancia estadistica en el modelo final. Las
variables halladas en este modelo fueron las mismas
que alcanzaron significancia estadistica en el modelo
de regresion logistica binaria cuando se consideraron
todas las variables incluidas para el estudio en funcion
de estar vivo o muerto. Estas variables fueron: el grupo
etario (a mayor edad mayor letalidad) (Grafico 2); la
existencia de neoplasia maligna (Gréafico 3) y el tener
un nivel de albumina sérica igual o debajo de 2,5 mg/
dl (Grafico 4).

Para comparar la supervivencia de los pacientes
con IRA contra los que ingresaron a un programa
regular de hemodialisis croénica (HD) se normalizaron
los grupos segin los siguientes criterios: Edad: se
elimin6é a los mayores de 81 afios (asociados a la

Tabla 1. Tasa bruta de letalidad de los pacientes con IRA y sin IRA.

Grupo IRA  Grupo No-IRA D

Situacion a los tres meses
Vivos
muertos

Situacion al final del estudio (media 35 m)
Vivos

muertos

0,145
25 (53,2%)
22 (46,8%)

61 (65,9%)
30 (34,1%)

0,068
24 (51,1%)
23 (48,9%)

61 (67,0%)
30 (33,0%)

Rev Med Hered. 2017; 28:75-83.

77



Pronostico de la injuria renal aguda en el corto y largo plazo

INVESTIGACION ORIGINAL / ORIGINAL RESEARCH

Cieza J, y col.

Grupos

10 ! incidentes a
1'I Emergencia
09 FVcon IRA
=i Tsin IRA
-Llll —t+—1-censurado
08 ] = 20-censurado

07 L|_I_
—

05

0,4

Supervivencia acumulada

01

o0

o & 12 18 24 30 36
Seguimiento en meses
Grifico 1. Supervivencia acumulada a los tres afios de pacientes incidentes a
emergencia con y sin IRA sin modelos de ajuste por edad, albimina sérica y
coexistencia de neoplasia maligna.

Tabla 2. Modelo final de supervivencia de los Grupos IRA y no-IRA y las
variables influyentes en la letalidad final.

Variable Coeficiente BtEE Exp. B D

Grupos etarios 1,008 + 0,306 2,740 0,001
Presencia de neoplasia maligna 2,564 £ 1,180 12,986 0,030
Albumina sérica segln estratos -1,033+£0,317 3,560 0,001

Grupos etarios

= V=E5 afios

=IVE5-81 afios

= 7=31 afios

—+—1.00-censuraco
t= 2.00-censuraco

0,57 3.00-censurado

0,61

0,47

Supervivencia acumulada

p=0,001

0,2+

I I I T U 1 I
o [ 12 18 24 30 36

Seguimineto mes

Grifico 2. Supervivencia acumulada de pacientes con y sin injuria renal aguda
en funcion de los grupos etarios.
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Grifico 3. Supervivencia acumulada de pacientes con y sin injuria renal
aguda en funcion del nivel de la albtimina sérica.
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Grifico 4. Supervivencia acumulada de pacientes con y sin injuria renal
aguda en funcion de la coexistencia de neoplasia maligna.
Tabla 3. Tasa bruta de letalidad de los pacientes con IRA y en HD.
Grupo IRA  Grupo HD P
Sin normalizar variables 0,0002

vivos 24 (51,1%) 81 (80,2%)

muertos 23 (48,9%) 20 (19,8%)

TOTAL 47 (100%) 101(100%)
Normalizando edad, albumina sérica y ausencia de 0.177
neoplasia maligna ’

vivos 15 (65,2%) 67 (78,8%)

muertos 8 (34,8%) 18 (21,2%)

TOTAL 23 (100%) 85 (100%)
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Grafico 5. Supervivencia acumulada de pacientes con IRA, sin IRA y con
enfermedad renal cronica terminal en programa de hemodialisis cronica (HD)
normalizada por el nivel de albumina, inexistencia de neoplasia maligna y edad.

mayor letalidad en los grupos con IRA y sin IRA)
y a los menores de 25 afios (ausentes en los grupos
con IRA y sin IRA).También se eliminaron a los que
tuvieron coexistencia de neoplasia maligna (NM) y un
valor de albimina sérica igual o inferior a 2,5 mg/dL.

Al comparar la tasa de letalidad entre el grupo con
IRAyenHD se observo unadiferencia estadisticamente
significativa (p=0,0002) (Tabla 3) que desaparecio
(p=0,177) al normalizar los pacientes segun la edad,
nivel de albumina y ausencia de NM.

El analisis de los datos normalizados, mostré que la
comparacion de las tasas de letalidad entre los grupos
con IRA, sin IRA y los pacientes en HD, no alcanz6
significancia estadistica (p=0,221), asi como tampoco
la supervivencia vista en las curvas de Kaplan Meier
(p=0,247) (Grafico 5). El analisis multivariado de Cox
tampoco mostro significancia estadistica en ningin
modelo ejecutado mediante el analisis paso a paso,
siendo el dptimo resultado el que incluyo las variables
grupos etarios y categoria de pacientes (grupo IRA,
grupo no IRA y en HD)(p=0,063), aunque en este
modelo la edad mostr6 ser la inica variable relevante
pero sin alcanzar significancia estadistica por si misma
(p=0,052).

DISCUSION

El estudio que tuvo como objetivo determinar el
efecto en la letalidad a largo plazo luego de haber

80

tenido un evento intercurrente de IRA en comparacion
con quienes no lo tuvieron, mostrd que el evento por
si mismo no afecta la letalidad y que las diferencias
en las curvas de supervivencia ocurrieron por la
edad avanzada del paciente (mayor de 81 afios),
la coexistencia de neoplasia maligna y el estar
severamente desnutrido (visto a través de niveles de
albumina sérica igual o inferiores a los 2,5 mg/dl).

En este punto resulta interesante apreciar la
supervivencia que se encontrarian sin analisis
multivariado, donde podria inducirse que la IRA tiene
en si misma una disminuciéon en la supervivencia
(Gréfico 1). De apreciar solamente la curva relativa al
haber tenido IRA, se podria suponer que a los tres afios
la supervivencia es de 53%, un valor relativamente
bajo para la supervivencia si ésta se comparara con
la reconocida para pacientes en programa cronico de
dialisis de cualquier modalidad que es notablemente
superior (>60% a los cinco afios) e induciria a
extrapolar un pobre pronostico de la IRA.

Al comparar la probabilidad de supervivencia de
los pacientes que tuvieron IRA con la de los pacientes
de la misma época que ingresaron a programa de
HD regular crénica tampoco se hallé diferencia
estadisticamente significativa entre ambos cuando
fueron normalizados en edad, nivel de albtimina sérica
e inexistencia de neoplasia maligna, es decir, cuando
las variables halladas como criticas en la supervivencia
de pacientes que son admitidos al hospital con o sin

Rev Med Hered. 2017; 28:75-83.
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IRA fueron eliminadas. Se excluyo para esta fase
del andlisis los pacientes adultos mayores fragiles
(mayores de 81 afios), los severamente desnutridos y
los pacientes que tenian neoplasia maligna por haber
previamente demostrado la importancia de éstas como
variables de confusion. Es importante subrayar que
todos los grupos provinieron de un mismo estrato
social y fueron atendidos en la misma época y por el
mismo proveedor de salud, situacion que controla las
variables propias de los hébitos y costumbres de los
pacientes como adherencia a los tratamientos y efectos
de la oferta de los servicios.

Nuestros resultados nos conducen a una
conclusion que creemos muy valida, esta es, que la
IRA en si misma no afecta la supervivencia a largo
plazo como se ha resaltado en otros estudios, sino que
son las condiciones de vulnerabilidad biologica del
paciente las que en el corto y largo plazo afectan su
supervivencia.

Al respecto el trabajo de Lluncor et al (3), mostro
que la IRA adquirida en la comunidad e incidente a
la emergencia del Hospital Cayetano Heredia, estuvo
asociada fuertemente a las condiciones de los pacientes
como la coexistencia de enfermedad respiratoria,
el consumo de alcohol y tabaco, la coexistencia de
neoplasia maligna y la existencia de enfermedad
neuropsiquiatrica y que estos pacientes llegaban
mas graves, generalmente sépticos o ingresaban a
la emergencia con un cuadro infeccioso presente,
situaciones a su vez mas frecuentes en los pacientes
desnutridos, aunque en esta referencia la desnutricion y
la edad no tuvieron fuerza de asociacion a la existencia
o no de IRA en el modelos de casos y controles.

Sin embargo, en la supervivencia a largo plazo, la
edad es una variable muy relevante y potente para los
efectos estadisticos, sobre todo cuando ésta sobrepasa
los 81 afios. Este proceso que es un efecto biologico
intrinseco de la vida, probablemente es el mas relevante
y muy dificil de controlar, pues depende fuertemente
del proceso de envejecimiento saludable que en
nuestras poblaciones es limitado (7,8,14), basicamente
por los problemas de nutricion que es la otra variable
fuertemente ligada a la supervivencia y que podria no
ser unicamente funcién del estado socioecondémico de
la poblacion, sino también de aspectos relacionados a
los habitos y costumbres alimentarios tenidos durante
la vida (9,15). En nuestra opinion, nuestra poblacion
es muy proclive a elevado consumo de carbohidratos
y grasas e independiente de su estado socioeconémico
el consumo de proteinas de alto valor bioldgico no

Rev Med Hered. 2017; 28:75-83.

es relevante, situacion que se refleja en los elevado
indices de sobrepeso u obesidad vistos en nuestras
poblaciones que se aprecia ain en la infancia (16).

La tercera variable hallada relacionada a mayor
letalidad es la coexistencia de neoplasia maligna,
situacion previsible para cualquier disfuncion mayor
del organismo y que resultaria innecesario profundizar
mas, excepto el hecho que esta comorbilidad tiene
efectos potentes en el estado de desnutricion de las
personas y que probablemente por ello aparece con
claridad en el modelo de supervivencia (17,18).

Nuestro estudio tiene la potencia estadistica para
soportar estas conclusiones porque el tamafio de la
muestra para comparar riesgos ha sido el previsto en el
tamafio muestral, excepto para la comparacion con el
grupo de pacientes que ingresaron en la misma época
al programa de hemodialisis cronica regular dado que
se hizo el ajuste de las variables de confusion cuyo
objetivo fue evitar el sesgo de analisis esperable si
se la incluia. AGn con esta limitacion, la diferencia
estadistica solamente dependiente de la injuria renal
aguda o la enfermedad renal crénica estuvo bastante
lejos de ser significativa (p=0,247) (Grafico 5) y en
el andlisis multivariado de Cox, el grupo etario quedo
marginalmente significativo (p=0,053) a pesar de los
ajustes hechos para mantener los grupos de edad lo
mas homogéneos posibles.

Nuestros resultados pueden diferir de otros por dos
consideraciones importantes: la primera es el haber
considerado para este analisis inicamente los pacientes
que ingresaron con IRA al hospital, es decir la IRA
adquirida en la comunidad, por lo que en este estudio
no estan incluidos los pacientes que desarrollan IRA
dentro del hospital por efecto de las intervenciones
médicas o los procesos morbidos intercurrentes
y que corresponden a un universo diferente. Una
segunda consideracion es la relativa a la poblacion
de procedencia de todos los pacientes; esto es, son
pacientes procedentes de un area urbana marginal de
Lima Metropolitana, poblacion con caracteristicas
peculiares de demanda basada en dos conceptos: su
demanda de servicios sanitarios es extremadamente
tardia sobre todo en la poblacion de adultos y mas
aun de adultos mayores (19) y los pacientes en una
proporcién considerable solicitan cuidados sobre
sus sintomas en lugares de atencion sanitaria no
convencional como las farmacias, los curanderos
u otros basados mas en creencias y tradiciones
culturales ancestrales, algunas de las cuales basan sus
recomendaciones en restricciones de aportes esenciales
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energéticos o no reconocimiento de las intervenciones
de antibidticoterapia oportuna y adecuada ante eventos
infecciosos intercurrentes o de hidratacion insuficiente
o inadecuada entre otros (20,21).

Este estudio invita a reflexionar sobre lo relevante
de la intervencion sanitaria preventiva en ciertas
comunidades de nuestra sociedad, intervenciones que
debieran sustentarse en la educacion, la consejeria
y la intervencion del cuidado de las familias extra
hospitalariamente respetando su tradicion y cultura.

En conclusion, nuestro estudio permite decir que la
IRA por si misma no tiene efecto en la mortalidad en
el largo plazo y que ésta, esta mayormente relacionada
a las caracteristicas de vulnerabilidad biologica de
los pacientes: edad muy avanzada, desnutricion y
coexistencia de neoplasia maligna.
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