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Risk factors for developing acute
kidney injury in elderly patients

Background: The incidence of acute kidney injury in
hospitalized elderly is a frequent event that makes them
prone to complications and can even lead to death.
Therefore, identifying risk factors for developing acute
kidney injury becomes a priority in the process of care of
the elderly.

Objective: To identify the main risk factors for acute
kidney injury in hospitalized elderly and, on the basis of
those risk factors, calculate the probability of
presentation.

Methods: Case-control study nested in a cohort, which
included patients of 60 years or older, admitted to the
Internal Medicine service at an institution of social
security in Querétaro, Mexico. Patients with acute kidney
injury were identified as cases and patients without
acute kidney injury were included in the control group.
Acute kidney injury was diagnosed when there was an
increased creatinine level = 0.3 mg/dL (= 26.4 mmol/L) in
a period < 48 hours.

Results: Hypovolemia and infection were identified as
risk factors for acute kidney injury and they were
included into the model of multiple logistic regression
(y = 1,111 + 1,063 [infection] + 1.422 [hypovolemia]),
(p = 0.002). The highest probability of having acute
kidney injury was 80%.

Conclusions: Two factors for acute kidney injury and a
prediction model were identified.
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a ocurrencia de lesion renal aguda en un

paciente anciano hospitalizado es un

problema muy comidn.® Es un factor

independiente de mortalidad y morbilidad,’

relacionado con la duracién y la severidad de
la falla renal,’ y conlleva un aumento de dias de estancia
hospitalaria y de costos.* En funcién de ello, identificar
los factores de riesgo para presentar lesion renal aguda se
vuelve una prioridad en el proceso de atencién del
anciano. La mayoria de episodios de lesién renal aguda
es evitable, ya que se puede realizar una intervencién
temprana mediante medidas de prevencion primaria para
reducir la incidencia del evento.”

En el anciano, la edad, los cambios asociados a esta y la
presencia de determinadas comorbilidades incrementan el
riesgo de lesion renal aguda. Se han descrito factores de
riesgo para presentarlo, entre ellos el uso de nefrotoxicos,
medios de contraste, falla cardiaca aguda, hipovolemia e
infeccion.”> Otras menos comunes son la vasculitis® y la
nefropatia por IgA,” aunque incluso se ha sefialado la
iatrogenia. Generalmente suelen estar implicadas multiples
causas.’

La lesion renal aguda es un sindrome definido por una
abrupta reduccion de la funcion renal: incremento de
creatinina sérica de > 0.3 mg/dL (> 26.4 mmol/L) dentro de
un lapso de 48 horas, y en menos de siete dias un
incremento de > 150-200% (1.5 veces respecto al valor
basal), o una reduccion de la produccién urinaria de
< 0.5mL/kg/h por 6 horas (Bdespués de exclusion de la
hipovolemia y la obstruccién).®**

Ante este panorama, el objetivo del articulo fue
identificar los principales factores de riesgo para lesion
renal aguda en el anciano hospitalizado y a partir de ellos,
calcular la probabilidad de presentacion.

Material y métodos

Disefio de casos y controles anidado en una cohorte. Se
estudiaron pacientes de 60 afios 0 mas, ingresados en 2016,
en el servicio de medicina interna de una institucion de
seguridad social en Querétaro, México.

Se incluyeron aquellos pacientes sin diagnostico de
lesion renal aguda a su ingreso, segun las guias del
consorcio Kidney Disease: Improving Global Outcomes
(KDIGO) estadios G1, G2, G3 y G4, con determinacion de
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Introduccién: la lesion renal aguda en pacientes ancianos
hospitalizados es un evento frecuente que los predispone a
complicaciones e incluso a la muerte. Es asi que al atender a un
anciano es prioritario identificar los factores de riesgo para
presentar tal evento.

Objetivo: identificar los principales factores de riesgo para
lesién renal aguda en el anciano hospitalizado y a partir de
ellos, calcular la probabilidad de presentacion.

Métodos: estudio de casos y controles anidado en una cohorte
que incluyé pacientes de 60 afios o mas, ingresados en el
servicio de medicina interna de una institucion de seguridad
social en Querétaro, México. Se identific6 como caso al

paciente con lesién renal aguda y como control al paciente
sin lesién renal aguda. La lesién renal aguda se diagnostico
cuando existi6 un incremento de la creatinina 2 0.3 mg/dL
(= 26.4 mmol/L) en un tiempo < 48 horas.

uswunsay

Resultados: se identificaron como factores de riesgo para
lesion renal aguda la hipovolemia y la infeccion, se integraron
al modelo de regresion logistica multiple (y = =1.111 + 1.063
[infeccion] + 1.422 [hipovolemia]) p = 0.002. La probabilidad
mas alta de presentar lesion renal aguda fue de 80%.

Conclusiones: se identificaron dos factores para lesién renal
aguda y un modelo de prediccion.

creatinina sérica al ingreso y tres meses previos a la fecha de
ingreso al servicio. Se excluyeron pacientes con diagnostico
de enfermedad renal cronica terminal, con y sin terapia de
sustitucion.

Los grupos de estudio se integraron por casos (pacientes
con lesion renal aguda) y controles (pacientes sin lesion
renal aguda).

La lesion renal aguda se determind cuando existié un
incremento de la creatinina > 0.3 mg/dL (> 26.4 mmol/L) en
un tiempo < 48 horas.

La muestra se calcul6 con la formula de porcentajes para
dos grupos con nivel de confianza de 95% para una cola
(Z alfa = 1.64), poder de la prueba de 80% (Z beta = 0.84),
prevalencia de factor de riesgo de 57% en los pacientes con
lesion renal aguda y prevalencia del factor de riesgo de 37%
en los pacientes sin lesion renal aguda, para un total de
muestra de 111.34 por grupo.

El muestreo no fue aleatorio, se hizo por cuota, y se
emple6 como marco muestral el listado de pacientes
hospitalizados en el servicio de medicina interna. Los
pacientes fueron asignados a cada grupo, una vez que se
identifico si habian desarrollado lesién renal aguda o no.

Se analiz6 la presencia de las siguientes variables:
sociodemograficas (edad, sexo); de salud (tabaquismo,
diabetes mellitus, hipertension arterial, hiperplasia prostética
benigna, insuficiencia cardiaca crénica, disfuncién del piso
pélvico y polifarmacia); de hospitalizacion (uso de
ventilacién mecénica avanzada y dias de estancia), y uso de
nefrotoxicos, infeccion, hipovolemia, uso de medio de
contraste y falla cardiaca aguda.

El anélisis estadistico incluy6 porcentajes, promedios,
intervalos de confianza, desviacion estandar, prueba de chi
cuadrada, razon de momios, regresion logistica multiple y
calculo de probabilidad (1/1+e™).

Resultados

Se estudiaron 39 pacientes con lesion renal aguda y 59
sin lesion renal aguda. EI promedio de edad fue similar en
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ambos grupos, en el grupo con lesion renal aguda fue de
72.54 afios £ 9.72, en el grupo control fue de 73.42 afios
+ 945 (p = 0.65). En el grupo de casos, 56.4% fueron
hombres y en el grupo control casi la mitad correspondio al
sexo masculino: 49.2% (p = 0.48).

El comportamiento de las enfermedades cronico-
degenerativas fue semejante en los dos grupos (p > 0.05). En
el cuadro | se presenta la prevalencia de enfermedad crdnica.

El tiempo de evolucion de la diabetes fue similar en los
dos grupos, 19.57 afios + 11.07 en los pacientes con lesion
renal aguda y 16.26 afios = 9.4 en los pacientes del grupo
control (p = 0.33); el tiempo de evolucidn de la hipertension
fue mayor en los pacientes con lesion renal aguda: 18.96
afios + 14.33 y 10.97 afios + 8.11 en los pacientes sin lesion
renal aguda (p = 0.009); el indice tabaquico fue semejante,
de 22.86 + 16.01 en el grupo con lesiéon renal aguda y
19.06 + 15.86 en el grupo control (p = 0.51).

En cuanto a las caracteristicas de la hospitalizacion,
10.3% de los pacientes del grupo de casos tenia ventilacion
mecdanica avanzada y en el grupo sin lesiéon renal aguda
3.4% de los pacientes, valores sin diferencia estadistica
(p = 0.16). El tiempo promedio de estancia fue 7.90 dias
+ 4.77 en los pacientes con lesion renal aguda y en los pacientes
sin lesion renal aguda 4.93 dias + 3.20 (p = 0.001). Los pacientes
con lesion renal aguda tenian una creatinina sérica basal de
1.57 £ 0.59 mg/dL y el pico maximo de creatinina durante la
lesién renal aguda fue de 5.37 + 4.26 mg/dL (p = 0.035).

Se identific6 como factor de riesgo para lesion renal
aguda la hipovolemia y la infeccion. De los pacientes con
lesion renal aguda, 28.2% presentd hipovolemia y 8.5% de
los pacientes del grupo control (p = 0.01). Respecto a la
infeccion, 56.4% de los pacientes con lesion renal aguda la
presentd y 30.5% de los pacientes del grupo control
(p = 0.01). En el cuadro Il se presenta el comportamiento
de cada uno de los factores de riesgo analizados.

El modelo que mejor explico la probabilidad de
presentar lesion renal aguda lo integraron las variables
hipovolemia e infeccion (chi cuadrada 12.47, p = 0.002). La
ecuacion de regresion fue: y = —1.111 + 1.063 (infeccion) +
1.422 (hipovolemia). En el cuadro IIl se presenta la
informacion respectiva.
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Cuadro | Prevalencia de enfermedades cronicas en pacientes con y sin lesion renal aguda

o i
Enfermedad (% a:sossg) C(?] nirc;lg)s Chi cuadrada p RM IC 95%
Tabaquismo 35.9 28.8 0.54 0.46 1.38 0.58 - 3.20
Diabetes mellitus 35.9 39.0 0.09 0.75 0.89 0.37-2.02
Hipertension arterial 59.0 59.3 0.00 0.97 0.98 0.43-2.24
Insuficiencia cardiaca 10.3 3.4 1.92 0.26 3.25 0.56 - 18.7
congestiva
Polifarmacia 56.4 57.6 0.14 0.90 0.95 0.42 -2.15
E“p?”mf'a prostatica 18.2 20.7 0.05 0.82 0.85 0.20 - 3.48
enigna
Displasia del piso pélvico 0.0 3.3 0.54 0.44
*Porcentaje de pacientes ancianos con lesion renal aguda
"Porcentaje de pacientes ancianos sin lesién renal aguda
RM, razén de momios; IC 95%, intervalo de confianza al 95%
Cuadro Il Factores de riesgo para lesion renal aguda en pacientes ancianos
* t
Factor de riesgo (cri a=30339) C(?] nir%IS)s Chi cuadrada p RM IC 95%
Hipovolemia 28.2 8.5 6.69 0.01 4.24 1.34-13.41
Infeccion 56.4 305 6.52 0.01 2.94 1.27-6.83
Neumonia 308 16.9 2.57 0.10 2.17 0.83-5.68
Infeccion de vias urinarias 17.9 8.5 1.96 0.16 236 0.69-8.00
Nefrotoxicos 487 458 0.08 0.77 1.12 0.50-2.53
Falla cardiaca 5.1 8.5 0.39 0.52 0.58 0.1-3.17
Medio de contraste 0.0 3.4 1.35 0.24

*Porcentaje de pacientes ancianos con lesion renal aguda

"Porcentaje de pacientes ancianos sin lesion renal aguda

RM, razén de momios; IC 95%, intervalo de confianza al 95%
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Cuadro Il Modelo de regresién logistica multiple para explicar la probabilidad de lesién renal aguda

Factor de riesgo Constante Estadistico p
Hipovolemia 1.422 5.50 0.019
Infeccién 1.063 5.74 0.017
Constante -1.111

La probabilidad més alta de presentar lesidn renal aguda
cuando existe infeccion e hipovolemia fue de 80%. En el
cuadro IV se presentan los escenarios posibles.

Discusién

La valoracion de la funcién renal en los pacientes
hospitalizados cobra importancia tanto desde el punto de
vista prondstico, como a la hora de evaluar y ajustar los
distintos regimenes terapéuticos.™

El envejecimiento no condiciona de forma inexorable la
pérdida de la funcién renal y es asi como la funcién renal
residual se puede mantener hasta los 80 afios;" sin embargo,
ser mayor de 65 afios es un factor de riesgo de no
recuperacion de la funcion renal tras sufrir un episodio de
lesion renal aguda e incluso de progresion a enfermedad
renal cronica avanzada. Un metaanalisis revel6 que 31% de
las personas de edad avanzada no recuperaron la funcion
renal tras un episodio de lesion renal aguda, en comparacién
con 26% de pacientes mas jovenes.’

Existen diferentes criterios para diagnosticar la lesion
renal aguda; no obstante, el incremento de mas de
0.3 mg/dL de creatinina en la poblacion geriatrica podria
definir de forma precoz un dafio renal, dado que pequefios
incrementos de creatinina se asocian con un aumento en la
mortalidad,® en comparacién con lo establecido segun

criterios de la escala RIFLE (Risk, Injury, Failure, Loss,
End), que determina lesion renal aguda con aumento de 150
a 200% de la creatinina (1.5 veces respecto al valor basal)
en menos de siete dias, o reduccién de la produccién
urinaria (después de exclusién de la hipovolemia y la
obstruccién) < 0.5 mL/kg/h, por 6 horas.>**® Aunque estos
criterios diagnésticos se han usado por afios, tienen varias
implicaciones para su uso en un paciente anciano.

La creatinina es un marcador fiable de disfuncion renal
en la mayoria de los pacientes. Sin embargo, en el paciente
anciano no tiene un reflejo paralelo con la funcién renal,
sobre todo en los casos en los que existe atrofia muscular,
inactividad o malnutricion;*® ademas, su rango de
produccién depende de otros factores, como sexo, edad,
dieta,' raza y secrecion tubular.™

Dado que los niveles séricos de creatinina pueden variar
dependiendo del volumen intravascular, del estado de
hidratacioén y del tono vascular, independientemente de la
funcion renal,® es preciso que el filtrado glomerular se
reduzca 65% en el anciano para que la tasa plasmatica de
creatinina comience a elevarse.”” Este inconveniente es de
gran importancia en los ancianos, ya que son mas
susceptibles a deshidratarse. En consecuencia, ante una
lesién renal aguda los niveles de creatinina tienden a ser
mucho menores y por eso la evaluacién de la funcién renal
no debe basarse Unicamente en los resultados de la
concentracion sérica de creatinina.'

Para valorar la lesién renal aguda, las clasificaciones

Cuadro IV Estimacién de la probabilidad de presentar lesion renal aguda a partir de infeccion e hipovolemia

Probabilidad Infeccion Hipovolemia
0.80 Infeccion Hipovolemia
0.49 Infeccién Sin hipovolemia
0.58 Sin infeccion Hipovolemia
0.25 Sin infeccion Sin hipovolemia

Rev Med Inst Mex Seguro Soc. 2019;57(1):15-20
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actuales AKI (Acute Kidney Injury), RIFLE y AKIN (Acute
Kidney Injury Network) establecen incrementos ligeros de
creatinina en un esfuerzo para lograr un diagnéstico mas
temprano, pero esto sigue siendo poco probable con el uso
de herramientas convencionales como la creatinina. El Unico
biomarcador que ha sido estudiado especificamente para
definir lesion renal aguda en el anciano es la cistatina C,
marcador precoz predictor de inflamacion, debido a que los
niveles de esta no se modifican por la edad; ademas, se ha
demostrado que la cistatina C es predice mortalidad y
eventos cardiovasculares.>'*'*?

El otro pardmetro establecido para determinar lesion
renal aguda es la disminucion de la uresis. Este pardmetro en
el adulto mayor no aporta datos fidedignos acerca de lesion
renal aguda prerrenal o de acidosis tubular renal, ya que en
el anciano hay una disminucion de la capacidad para
concentrar orina cuando presenta hipovolemia, debido a
cambios asociados a nivel tubular.® Por Io tanto, no se tomé
en cuenta la clasificacion de RIFLE, ni el parametro de la
clasificacion de AKI de una reduccion de la produccion
urinaria. Al no contar con determinacion de cistatina C, en
este estudio la lesion renal aguda en el adulto mayor fue
definida con base en el criterio de la clasificacion de AKIN,
elevacion de creatinina > 0.3 mg/dL (> 26.4 mmol/L).>*

En la investigacion no se identificaron a las
comorbilidades como factor de riesgo para lesion renal
aguda, a pesar de que en la literatura se refiere que el riesgo
de lesion renal aguda es mayor en aquellos pacientes que
presentan  comorbilidades como  diabetes mellitus,
arterioesclerosis, hipertension arterial y enfermedad
cardiovascular, debido a que todas contribuyen a estas
alteraciones funcionales.'®

La hipovolemia como factor de riesgo puede ser
explicada: el adulto mayor es particularmente vulnerable a la
reduccion del volumen efectivo circulante, debido a un
deterioro de los mecanismos de autorregulacion, a la
disminucidn de d6xido nitrico y al aumento de los inhibidores
enddgenos, como la 6xido nitrico sintasa y la dimetilarginina
asimétrica. Estas alteraciones hemodindmicas pueden
comprometer el fendmeno de adaptacion renal, aumentar la
susceptibilidad ante la isquemia aguda y desarrollar con méas
facilidad una lesion renal aguda.™” Los adultos mayores cursan
con una disminucién del reflejo de la sed, reduccién en la
habilidad renal para conservar sodio y agua, y una
disminucion de la capacidad de concentrar orina; ademas, es
frecuente en ellos el uso de diuréticos y todo este conjunto de
factores contribuye a la hipovolemia."’
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Respecto a la identificacion de una infeccién como
factor de riesgo en la lesion renal aguda, se considera que
produce dafio renal debido a una combinacion de factores,
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Los ancianos son susceptibles de lesion renal aguda
inducida por nefrotoxicos, particularmente aquellos que
interfieren a nivel hemodindmico. Frecuentemente se
prescriben drogas como inhibidores de la enzima convertidora
de angiotensina, antagonistas de los receptores de angiotensina,
antiinflamatorios no esteroideos y diuréticos. Esta combinacion
es la que en la terminologia anglosajona se ha denominado
“Triple whammy”, la cual estd asociada a mayor incidencia de
lesion renal aguda,” pues induce una vasoconstriccion renal
que inhibe las ciclo oxigenasas® y asf una lesion renal aguda
severa y de mal prondstico, caracterizada por infiltracion
intersticial, formacién de granulomas, atrofia tubular, fibrosis
intersticial,” acidosis tubular renal,' nefritis intersticial aguda
alérgica y sindrome nefrético por una nefropatia membranosa,”
aunque en este estudio no resultd ser un factor de riesgo para
lesion renal aguda, ya que los efectos adversos pueden
producirse con la primera dosis 0 bien observarse después de
afios de consumo, ademas de la aparicion de una enfermedad
intercurrente que provoque hipovolemia.* En ocasiones la
aplicacion local de un antiinflamatorio no esteroideo eleva los
niveles sistémicos de la droga, produce hipertension,
proteinuria secundaria a enfermedad glomerular, hiperkalemia,
especialmente en pacientes con insuficiencia renal previa'*con
recuperacion ad integrum luego de suspender el
antiinflamatorio no esteroideo.”

En conclusion, la presencia concomitante de
hipovolemia e infeccidén en un paciente anciano predice en
un alto porcentaje (80%) la probabilidad de desarrollar
lesion renal aguda.
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