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RESUMEN.

Introduccion: La principal causa de insuficiencia renal
aguda (IRA) es la isquemia. Hay grados variables de
afeccion renal que han sido clasificados y estratificados.
Objetivo: Definir la epidemiologia de la IRA de acuer-
do al sistema RIFLE (Risk of renal dysfunction, Injury to
the kidney, Failure of kidney function, Loss of kidney
function and End stage kidney disease) en las Unida-
des de Terapia Intensiva (UTI) mexicanas.

Disefio: Estudio descriptivo, comparativo, longitudinal,
prolectivo, multicéntrico, interinstitucional en una co-
horte de seis afios.

Pacientes: Se incluyeron 4,888 pacientes que cum-
plieron los criterios RIFLE.

Método: Se colectaron variables demogréficas, clini-
cas, las relativas al sistema RIFLE y las APACHE II,
Bruselas y NEMS. La poblacion se dividié en 3 gru-
pos de disfuncion renal de acuerdo a la clasificacion

SUMMARY

Introduction: Renal ischemia is the leading cause of
acute renal failure, there are variable degrees of renal
failure that has been described and stratified.
Objectives: Define the epidemiology of the three steps
of acute renal failure according to RIFLE criteria in
Mexican Intensive Care Units (ICU).

Design: Descriptive, comparative, longitudinal, pro-
spective, multicentric, interinstitutional study in a cohort
of six years.

Places: 12 ICU of different public and private hospitals
in Mexico City.

Subjects: 4,888 patients were included that had the
RIFLE criteria.

Methods: Demographic, clinical variables, scales of
severity of disease (APACHE Il, Brussels score), use of
resources (NEMS), and mortality were collected. The
population under study was divided into three groups
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ABREVIACIONES

APACHE Il. Acute Physiology and Chronic Health Evaluation version Il.

CID. Coagulacion intravascular diseminada.

IRA. Insuficiencia renal aguda.

FRA. Falla renal aguda.

LRA. Lesion renal aguda.

NEMS. Nine equivalents of nursing manpower use store.
NUS. Nitrégeno ureico sanguineo.

RIFLE. Risk of renal dysfunction; Injury to the Kidney; Failure of kidney function; Loss of Kidney Function and End stage Kidney disease.

RRA. Riesgo renal agudo.

SDOM. Sindrome de disfuncién orgéanica multiple.
SIRA. Sindrome de insuficiencia respiratoria aguda.
STDA. Sangrado de tubo digestivo alto.

TFG. Tasa de filtraciéon glomerular.

UTI. Unidad de terapia intensiva.
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RIFLE: Grupo A: Riesgo, Grupo B: Lesion y grupo C:
Falla. Andlisis estadistico: Estadistica descriptiva.
Resultados: Ingresaron 5,829 pacientes durante el pe-
riodo de estudio a las doce UTI y 4,888 cumplieron los
criterios del sistema RIFLE. Las tasas de incidencia
para riesgo, lesion y falla renal aguda fueron de 197,
138 y 115 episodios por 1,000 pacientes-dias, respecti-
vamente. Entre los pacientes con afeccién renal, 602
(12.3%) tuvieron riesgo, 768 (15.7%) lesién y 3,518
(72.0%) falla renal aguda. Las etiologias mas comunes
fueron disfuncion multiorganica en 1,676 casos (34.4%)
e isquemia en 1,496 (30.7%). Solo 360 pacientes (7.4%)
requirieron tratamiento dialitico. Hubo un incremento en
las tasas de mortalidad desde la ausencia de afeccion
renal, riesgo, lesion y falla: 12.4, 13.6, 21.7 y 32.1%, res-
pectivamente.

Conclusiones: Este es el primer estudio epidemiologi-
co y prospectivo de la IRA y sus niveles de afeccion, de
acuerdo a los criterios de RIFLE en poblacion mexica-
na, del que tenemos conocimiento.

Palabras clave: Falla renal, lesiéon, morbilidad, morta-
lidad, Unidad de Terapia Intensiva.

INTRODUCCION

La isquemia renal es la principal causa de insufi-
ciencia renal aguda (IRA), especialmente en las Uni-
dades de Terapia Intensiva (UTI).2? Ademas, la IRA
esta asociada con un incremento en la probabilidad
de muerte en pacientes en estado critico, indepen-
dientemente de las calificaciones de gravedad de la
enfermedad.® Anteriormente se consideraba que la
mortalidad en IRA era de 40 a 50% en una pobla-
cion general de pacientes y de 70 a 80% en los pa-
cientes en las UTIl. Ademas, 1 a 2% de todos los
pacientes y 30% de los pacientes en las UTI, quie-
nes sobrevivian a un episodio de IRA y que requirie-
ron terapia dialitica, se hicieron dependientes de la
terapia dialitica a largo plazo o requirieron trasplante
renal.}® Estas consideraciones tenian un limitado
valor debido a la variacién en las definiciones usa-
das para clasificar la afeccion renal. Puesto que
hay pacientes con afeccién leve de la funcién renal
(alta sensibilidad) y pacientes con afeccién grave
(alta especificidad). Lo anterior condujo a crear un
sistema de clasificacion y estratificacion de la afec-
cion renal con el acronimo RIFLE (Risk of renal dys-
function, Injury to the kidney, Failure of kidney func-
tion, Loss of kidney function and End stage kidney
disease: por sus siglas en inglés).

La intencidn del presente trabajo es conocer la
historia natural de la IRA en la UTI, en una gran po-
blacion de pacientes mexicanos en relacion a este
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according to RIFLE classification of renal dysfunction:
Group A (Risk), Group B (Injury) and group C (Failure).
The statistical analysis consisted: descriptive statistic
(means, standard deviations, proportions and inci-
dence).

Results: 4,888 patients had the RIFLE criteria. The inci-
dence for renal risk, injury and failure were of 197, 138
and 115 events per 1,000 patients-days, respectively.
Between the patients with acute renal illness 602
(12.3%) had risk, 768 (15.7%) had injury and 3,518
(72.0%) had failure. Main etiologies were multisystemic
organ failure in 1,676 patients (34%), and ischemia in
1,496 (30.7%). Only 360 (7.4%) patient needed dialysis.
Conclusions: This is the first epidemiologic and pro-
spective study of the acute renal failure and its steps of
renal dysfunction according to RIFLE criteria in the
Mexican population of which we have concern.

Key words: Risk, injury, Intensive Care Units, morbidi-
ty, mortality, renal failure.

sistema de clasificacion y estratificacion de la afec-
cion renal.

MATERIAL Y METODOS

Disefio. Estudio descriptivo, comparativo, observa-
cional, longitudinal, multicéntrico, interinstitucional,
con direccionalidad de cohorte y con coleccion pro-
lectiva de informacion.

Poblacién. Enfermos hospitalizados durante el
periodo de estudio (6 afios) en las UTI participantes
en el estudio que reunieran los siguientes criterios
de inclusion: a) Edad de 15 afios o mayor, b) Cual-
quier género, c) Estancia en UTI de 24 horas o0 ma-
yor, d) En los cuales se hubiera registrado la cifra
de creatinina basal (a su ingreso al hospital) y medi-
ciones diarias de la cifra mas alta de creatinina y ni-
trégeno ureico sanguineo (NUS), e) Registro diario
de uresis horaria y uresis horaria/kg de peso, f) Uso
de diuréticos y sus dosis diarias. Con estos datos
los pacientes se dividieron en tres grupos de disfun-
cion renal de acuerdo a la clasificacion de RIFLE en
Grupo A [riesgo renal agudo (RRA)], Grupo B [lesion
renal aguda (LRA)] y grupo C [falla renal aguda
(FRA)]. Para los propdsitos de este estudio, las ca-
tegorias de desenlace pérdida y nefropatia termi-
nal no fueron evaluadas. Los criterios de exclusion
fueron: a) Ingreso a la Unidad por transito hospitala-
rio, b) Pacientes con insuficiencia renal crénica, c)
Pacientes con dialisis crénica, y d) Pacientes con
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trasplante renal. El criterio de eliminacién fue infor-
macién incompleta.

Sitios. Doce UTI polivalentes de hospitales pu-
blicos y privados de la Ciudad de México.

Periodo. Se registrd la informacién durante 6
anos.

Variables. A) Demograficas: Edad, género, co-
morbilidad previa, Servicio de procedencia, estan-
cia hospitalaria, estancia en UTIl y motivo de egre-
so. B) Clinicas: Calificacion de la gravedad de la
enfermedad (APACHE Il), de disfuncién organica
multiple (Bruselas), de intervencién terapéutica
(NEMS) y de coma de Glasgow. C) Comorbilidad
adquirida en UTI: Choque, sindrome de insuficiencia
respiratoria aguda (SIRA), coma, sangrado de tubo
digestivo alto (STDA), RRA, LRA y FRA, coagula-
cion intravascular diseminada (CID), sepsis y sin-
drome de disfuncién organica multiple (SDOM). D)
Terapéuticas: Ventilacion mecanica invasiva, hemo-
didlisis, dialisis peritoneal, hemotransfusion, cirugia
en UTI y uso de vasoactivos. E) Niveles de disfun-
cion renal de acuerdo al esquema de clasificacion
por los criterios RIFLE.

Definiciones operacionales. RRA. Creatinina séri-
ca mayor a 1.5 veces de valores basales, una dis-
minucion mayor de 25% en la tasa de filtracion glo-
merular (TFG) y/u oliguria menor de 0.5 mL/kgh
durante 6 horas. LRA. Creatinina sérica 2 veces
mayor o disminuciéon de la TFG mayor al 50% y/u
oliguria por 12 horas. FRA. Aumento de 3 veces so-
bre el valor basal de la creatinina sérica, creatinina
sérica mayor de 4 mg/dL, disminucién de la TFG
mayor al 75%, oliguria menor a 0.3 mL/kgh o anu-
ria por 12 horas.*® Sindrome de disfuncién organica
multiple (SDOM). Seis puntos 0 mas en la escala
de Bruselas.

Principales medidas de resultado: Desarrollo de
cualquier nivel de disfuncién renal.

Etica. El estudio cont6 con la aprobacion de la
Comision Nacional de Investigacion Cientifica.

Recursos. Este proyecto de investigacion conté
con el apoyo de una beca de la compafiia Gambro
de México.

Andlisis estadistico. Consistio en estadistica
descriptiva (media aritmética, desviacion estandar,
proporciones y tasas de incidencia acumulada).

Paquete estadistico: SPSS v.13 (SPSS, Chica-

go, ).
RESULTADOS

Ingresaron 5,829 pacientes durante el periodo de es-
tudio a las doce UTI, de los cuales 4,888 (83.9%) tu-
vieron los criterios de la clasificacion RIFLE. La de-
mografia de la poblacién se muestra en el cuadro I.

Las tasas de incidencia para cada estrat, RRA,
LRA e IRA fueron de 197, 138, y 115 episodios por
1,000 pacientes-dias, respectivamente. Entre los
pacientes con afeccion renal, 602 (12.3%) tuvieron
RRA, 768 (15.7%) LRAy 3,518 (72.0%) IRA. La du-
racién de la afeccion renal fue de 1.6 + 1.1 dias (1-
9) en el RRA, de 2.2 + 1.7 dias (1-16) en la LRA Yy
de 3.9 £ 5.1 dias (1-91) en la IRA. La duracién me-
dia entre el ingreso a la UTl y el desarrollo de RRA,
LRA e IRA fue de 0.5 + 1.5 dias (0-25), 1.3 £ 2.9
dias (0-34),y 1.0 £ 2.6 dias (0-31), respectivamente.

De los 602 pacientes que tenian RRA, 473
(78.7%) lo tuvieron al ingreso a la UTI. De los 768
que tuvieron LRA, 417 (54.5%) la tenian al ingreso a
la UTl y de los 3,518 que tuvieron IRA, 2,406
(68.5%) la tenian al ingreso a la UTI. De tal forma
que las frecuencias de desarrollo de RRA, LRA e
IRA durante su estancia en UTI fueron 21.3,45.5y
31.5%, respectivamente.

Los factores de riesgo mas comunes fueron la
diabetes mellitus y la insuficiencia cardiaca, en

Cuadro I. Demografia de la poblacién.

Variable Sin afeccion renal Riesgo Lesion Insuficiencia
N 941 (16.1) 602 (10.3) 768 (13.2) 3518 (60.4)
Masculino 386 (41.0) 294 (48.8) 347 (45.2) 2053 (58.4)
Edad 43+ 18 53+ 19 53+ 19 57 +18
APACHE I 10.8+ 5.5 12.8+6.0 141+6.4 15.6+7.2
Mortalidad predicha 11.2 15.3 19.1 23.7
Mortalidad observada 12.4 13.6 21.7 32.1
RME 1.1 0.9 1.1 1.4

RME. Razén de mortalidad estandarizada.
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el cuadro Il se desglosa por niveles de afeccién
renal.

Las etiologias mas comunes fueron sindrome de
disfuncién organica multiple (SDOM) en 1,676 casos
(34.4%), isquemia en 1,496 (30.7%), dos 0 mas
etiologias simultaneas en 1,394 (28.6%), nefrotoxi-
cidad en 175 (3.6%) e incierta en 147 (3.0%); en el
cuadro 1ll se muestra la distribucién por niveles de
disfuncién renal.

Sdélo 360 pacientes (7.4%) requirieron tratamiento
dialitico. Las indicaciones mas habituales para el
procedimiento dialitico fueron: dos o mas indicacio-
nes simultaneas en 252 (70%), uremia en 54 (15%)
y anormalidad en el equilibrio acido-base en 17
(4.7%). Los tratamientos dialiticos fueron: hemodia-
lisis intermitente en 179 (49.7%), hemodialisis con-

Cuadro Il. Factores de riesgo y niveles de
disfuncion renal.

Variable Riesgo Lesion  Insuficiencia
Ninguno 362(60.1)  413(53.8) 1703 (48.4)
Diabetes mellitus 127(21.1)  191(24.9) 695(19 8)
Arteriopatia crénica 5 (0.8) 10 (1.3) 9 (2.5)
Insuficiencia cardiaca 68(11.3) 98(12.8) 564 (16.0)
Aminoglucésidos previos 2 (0.3) 2 (0.3) 8 (0.2)
Disfuncién renal 4 (0.7) 3 (0.4) 8 (2.5)
preoperatoria

Dos 0 més 34 (5.6) 51 (6.6) 371(10.5)

Cuadro lll. Etiologia y niveles de disfuncion renal.

Variable Riesgo Lesion  Insuficiencia
Isquemia 155 (25.7) 204 (26.6)  1137(32.3)
Nefrotoxicidad 28 (4.7) 2 (1.6) 135 (3.8)
(SDOM) 179(29.7) 306 (39.8)  1191(33.9)
Incierta 207 (34.4)  205(26.7)  671(19.1)
0) )

Dos o més factores 25 (4.2) 31 (4. 355(10.1

SDOM. Sindrome de disfuncién orgénica multiple.
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tinua en 82 (22.8%), dialisis peritoneal en 78
(21.7%) y mixto en 21 (5.8%). El uso de cualquier
tipo de tratamiento dialitico produjo un incremento
en la mortalidad en relacion a la predicha, siendo en
la hemodidlisis continua donde observamos la ma-
yor mortalidad entre los tratamientos de reemplazo
renal (cuadro IV).

Conforme los pacientes progresan de RRA a
FRA, aumenté la comorbilidad y uso de recursos
gue se aprecia en los cuadros V' y VI.

Hubo un incremento progresivo en las tasas de
mortalidad desde la ausencia de afeccion renal,
RRA, LRAy FRA: 12.4, 13.6, 21.7, y 32.1%, res-
pectivamente.

DISCUSION

La clasificacién de RIFLE ha sido evaluada en va-
rios estudios clinicos de pacientes en estado critico
para calificar su validez, relevancia clinica y capa-
cidad predictiva de mortalidad. Sin embargo, estas
investigaciones tienen un limitado valor debido a
gue estan constituidas por muestras pequefas de
pacientes,”® estudian subpoblaciones selecciona-
das de pacientes en estado critico,'*'? omiten el cri-
terio del gasto urinario,***® o por haberse llevado a
cabo en una sola institucion.”1°1® Estas deficiencias
metodolégicas son importantes para una clasifica-
cién que necesita solidez, heterogeneidad de pa-
cientes y procedencia de multiples centros hospita-
larios, lo que nos estimulé a realizar el presente
estudio multicéntrico, interinstitucional, en UTI poli-
valentes.

Con respecto a los dos trabajos publicados en la
literatura con mayores muestras de pacientes,67
en nuestro estudio encontramos una mayor inciden-
cia de afeccién renal aguda (83.9%), contra 67.2 y
36.1%, respectivamente. Esto se debe probable-
mente a que en nuestro trabajo tomamos en cuenta
a los pacientes que ingresaron a la UTI, ya con
afeccion renal [atribuibles a otros Servicios, que re-
presentaron el 56.5% de los casos, mas los que du-

Cuadro IV. Relacion entre modalidad dialitica utilizada con estancia y mortalidad.

Modalidad dialitica Estancia hospitalaria

Estancia en UTI

Mortalidad observada Mortalidad predicha RME

Dialisis peritoneal 22.7 + 185
Hemodialisis intermitente 26.6 + 20.6
Hemodialisis continua 27.8 + 26.8

Dialisis peritoneal + HD 37.1 + 39.3

—~ e — —

3-92) 9.3 + 6.
3-144) 135+ 1
4-172) 135 + 87
6-173) 192 + 1

—~ o — —

2-33) 41.0 31.6 1.30
1-77) 49.7 34.9 1.42
3-43) 74.4 30.9 2.41
3-71) 52.4 37.5 1.40
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Cuadro V. Comorbilidad adquirida en la UTI
y niveles de disfuncion renal.

Variable Riesgo Lesion  Insuficiencia
Choque 281(46.7) 405 (52.7) 2177 (61.9)
Paro cardiorrespiratorio 10 (1.7) 23 (3.0) 158 (4.5)
Arritmia 72 (12.0) 108 (14.1) 630 (17.9)
Sepsis 187 (31.1) 361 (47.0) 1682 (47.8)
SDOM 174 (28.9) 329 (42.8) 1866 (53.0)

SDOM. Sindrome de disfuncion organica mdltiple.

Cuadro VI. Uso de recursos y niveles de disfuncion

renal.
Variable Riesgo Lesion Insuficiencia
Estancia en UTI 51+4.0 72+58 8.7+8.3
NEMS total 106 £ 113 170+ 180 219 + 251
Uso de ventilacién 318 (52.8) 463 (60.3) 2214 (62.9)

mecanica
Dias en ventilacién 3.8+3.9 6.2 +£6.5 8.2+8.9
mecanica
Paquete globular 22+1.6 2.7+23 34136
Plasma fresco 3.2+29 5.7 + 8.1 6.1+7.8

rante su estancia en UTI progresaron de estar sin
afeccion renal a RRA (21.3%), de RRA a LRA
(45.5%) y de LRA a FRA (31.5%), considerada esta
progresién como comorbilidad adquirida en UTI].
Cuando nos limitamos a los pacientes con la clasifi-
cacion de FRA de acuerdo al RIFLE (60.4%) tam-
bién encontramos un porcentaje mayor respecto a lo
reportado en estos estudios (28 y 6.3%, respectiva-
mente). Solo el 7.4% de los pacientes requirieron
tratamientos dialiticos, cifra consistente con los re-
portes previos. En la mayoria de los casos se utilizd
hemodidlisis intermitente (49.7%) y so6lo en 22.8%
de los que requirieron tratamiento sustitutivo se uti-
liz6 hemodidlisis continua, observandose una mayor
cifra de mortalidad con esta técnica dialitica, proba-
blemente debido a que los pacientes mas inesta-
bles hemodindmicamente son los que generalmente
se someten a esta modalidad dialitica y también
probablemente debido a que en hospitales publicos
mexicanos (que integran la mayor parte de las insti-
tuciones participantes en este estudio) se tiene
poca experiencia con esta modalidad terapéutica.
Por otra parte, los pacientes que desarrollaron
afeccion renal aguda fueron mayores de edad y tu-
vieron calificaciones de APACHE Il mayores que

las de aquéllos sin afeccién renal. Observamos
también, que en las categorias de LRA y FRA de
acuerdo a la clasificacion de RIFLE, el APACHE Il
perdio calibracion y discriminacion en cuanto a pre-
diccion de mortalidad, la cual fue menor a la real-
mente observada, hallazgo ya publicado por Joanni-
dis'® para otras valoraciones prondsticas. En el
presente estudio, nosotros confirmamos que a me-
dida que progresa la afeccién renal, la mortalidad
observada se incrementa considerablemente de
13.6, 21.7 y 32.1% para RRA, LRA y FRA, respecti-
vamente, hallazgo de gran importancia consideran-
do el alto porcentaje de pacientes en nuestro estu-
dio (83.9%) que cumplieron con los criterios para
clasificarse en algin grado de afeccién renal de
acuerdo a la clasificacion de RIFLE.

Ademas, este incremento en la mortalidad con-
forme progresa el grado de afeccion renal de acuer-
do a los criterios de RIFLE, se presenta a pesar de
que los pacientes tuvieron similar comorbilidad pre-
via a su ingreso a la UTI. Por lo tanto, si el proble-
ma central es el rifidn, entonces los posibles meca-
nismos que subyacen al exceso de mortalidad
asociada con la afeccion renal aguda, sean encon-
trados en los cambios fisiopatoldgicos que produz-
can la IRA y en los efectos adversos de la terapia
de reemplazo renal, ya que en todas las modalida-
des de terapia de reemplazo renal se incrementé la
mortalidad en relacion a la predicha. También ob-
servamos, al igual que en otros estudios,*'” que
conforme los pacientes progresan de RRA a FRA,
tanto los dias de estancia en UTI como el uso de
recursos se incrementan considerablemente.

Finalmente, la afeccién renal por si misma puede
conducir a una respuesta proinflamatoria no infec-
ciosa con activacion de leucocitos, secrecion de ci-
toquinas proinflamatorias y reclutamiento de neutré-
filos y macréfagos que disregulados pueden inducir
SDOM.* En nuestro estudio encontramos que la
principal etiologia que provoca la afeccién renal
aguda es precisamente el SDOM, mas que la is-
quemia, que tradicionalmente es la principal etiolo-
gia del dafio renal, lo que es consistente con el
enunciado anterior.

CONCLUSIONES

En esta poblacién heterogénea (pacientes, médicos
y quirargicos en estado critico) el RRA, LRAy FRA
como se define de acuerdo a los criterios de la cla-
sificacién RIFLE estan asociados con un incremen-
to en el uso de recursos. Los pacientes en clase de
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LRA o FRA de acuerdo a los criterios de RIFLE tie-
nen un tiempo de estancia en UTI significativamen-
te mayor y un mayor riesgo de mortalidad hospitala-
ria, comparada con la de aquellos que no progresan
de la clase de RRA o0 aquellos que nunca desarro-
llaron afeccion renal aguda. Por lo tanto, el sistema
de calificacion de RIFLE es una forma muy sensi-
ble de definir la afeccion renal aguda; la afeccion re-
nal aguda definida por los criterios de RIFLE ocurrié
en 83.9% de la poblacion estudiada. Sin embargo,
el diagnostico de afeccion renal aguda mediante los
criterios de RIFLE depende de la deteccion de cam-
bios en marcadores convencionales subrogados de
la funcion renal (creatinina sérica que podria alterar-
se por el estado nutricional del paciente y el gasto
urinario que podria alterarse por el estado cardio-
vascular mas que renal del paciente).

Aungue la creatinina sérica y el gasto urinario
son datos con los que el médico esta familiarizado,
es de hacer notar que éstos no son los marcadores
subrogados ideales. Ambos tienen limitaciones y
ninguno refleja los cambios dinamicos en tiempo
real que ocurren en la funcién renal, ni tampoco re-
flejan en forma exacta la afeccién renal. En el futu-
ro, el refinamiento de los criterios de la clasificacion
de RIFLE y las nuevas investigaciones en el ambito
de la IRA deberian incorporar idealmente nuevos bio-
marcadores de la funcién y/o dafio renal, como son
la lipocalina asociada a la gelatinasa del neutréfilo, la
molécula 1 de dafio renal o la interleucina-18.2024
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