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Coagulacion intravascular diseminada en
insuficiencia renal aguda

L, rifién es un 6rgano constituido prin-

cipalmente de vasos sanguineos, que
recibe un flujo de sangre muy abundante.
La capacidad funcional del rifién para fil-
trar substancias de la sangre depende de
la integridad de las paredes de los capila-
res y de la fluidez de la sangre. La lisis
de la fibrina que ocurre en el endotelio
vascular ! y la fagocitosis de fibrina y com-
plejos inmunes en las células mesangiales ?,
son los mecanismos que utiliza el rifién pa-
ra mantener sus funciones.

La coagulacién intravascular diseminada
es un proceso patoldgico que altera el me-
canismo de coagulacion e induce la forma-
cién de trombos de fibrina en diferentes
6rganos, inclusive el rifion®. En animales
se ha producido experimentalmente insufi-
ciencia renal aguda induciendo coagulacion
intravascular diseminada #°. En humanos
se han encontrado alteraciones de la coagu-
lacion compatibles con coagulacion intravas-
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cular, asi como trombos de fibrina en los
capilares glomerulares durante los primeros
dias de instalacién de la insuficiencia renal
aguda ®, principalmente en pacientr~ con
choque séptico y complicaciones obstétricas.

En el presente estudio se valoraron, la
etiologia, la frecuencia y el prondstico de
los pacientes con insuficiencia renal aguda
que tuvieron sindrome de coagulacion intra-
vascular diseminada.

MATERIAL Y METODOS

En 25 pacientes adultos, se hicieron estu-
dios hematoldgicos durante los primeros
cinco dias posteriores a la instalacién de
insuficiencia renal aguda. El diagnostico
de insuficiencia renal aguda, se estableci6
cuando el volumen urinario fue menor de
400 mls. en 24 hs., en ausencia de respuesta
diurética a la administracién intravenosa de
25 g. de manitol o 100 mg. de furosemide.

* De los Servicios de Nefrologia del Hospital General del Centro Médico Nacional del IMSS y de
Terapia Intensiva de los Servicios Médicos del Departamento del Distrito Federal. México.
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COACULACION INTRAVASCULAR DISEMINADA

Se incluyeron los siguientes estudios he-
matoldgicos : cuenta de plaquetas * por mm 2,
concentracién del fibrindgeno 8, tiempo de
protrombina ®, concentracién de los produc-
tos liticos del fibrindgeno y la fibrina *® y
tiempo de lisis de euglobulinas . En todos
los pacientes se investigaron las manifesta-
ciones hemorragicas y en seis pacientes que
murieron, se hizo el estudio necrdpsico y
se investigd la presencia de trombos de fi-
brina en diferentes 6rganos y tejidos.

En 15 pacientes se establecié el diagnds-
tico de coagulacién intravascular disemina-
da con el criterio de dos o mas de las si-
guientes manifestaciones *2: 1. didtesis he-
morragica o trombdtica, 2. pruebas especi-
ficas de coagulacién, 3. trombos de fibrina
en el estudio histolégico de 6rganos y teji-
dos, y 4. respuesta favorable al tratamien-
to con heparina. En cinco pacientes con
coagulacion intravascular diseminada, se
administr6 heparina a dosis de 5,000 U.
cada seis horas por via intravenosa. Las
pruebas de coagulacion especificas que apo-
varon el diagnostico de coagulacién intra-
vascular diseminada fueron las anormalida-
des del tiempo de protrombina, de la con-
centracién de fibrindgeno y de la cuenta de
plaquetas; ademas las pruebas que confir-
maron la fibrindlisis fueron los productos
liticos de fibrinégeno y fibrina y el tiempo
de lisis de euglobulina.

Todos los pacientes recibieron durante la
fase oligiirica 1 g. de furosemide intrave-
noso al dia y se hicieron dialisis peritoneal
o hemodialisis cuando se considerd indi-
cado.

REsvuLTADOS

De los 15 pacientes en quienes se esta-
bleci6 el diagnostico de coagulacion intra-
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vascular diseminada, 14 fueron del sexo
femenino y uno del sexo masculino con
edad variable de 18 a 47 afios. Como se
muestra en el cuadro I, nueve pacientes (60
por ciento) tuvieron diatesis hemorragica
con alguno de los siguientes datos: pete-
quias, equimosis, gingivorragias, epistaxis
y rectorragia. Doce de los trece pacientes
(92.3 por ciento) a quienes se les hicieron
pruebas de coagulacion, tuvieron alteracio-
nes especificas. En los seis estudios de ne-
cropsia, se encontraron hemorragias y trom-
bos de fibrina en diferentes drganos.

MANIFESTACIONES DIAGNOSTICAS EN
PACIENTES CON INSUFICIENCIA RENAL
AGUDA Y COAGULACION INTRAVASCULAR

DISEMINADA

Casos Casos

Nim. Porciento
Pruebas coagulacién .... 12/13 92.3
Trombos de fibrina .... 6/6 100.0
Respuesta a heparina ... 2/5 40.0
Diatesis hemorrigica ... 9/15 60.0

. Cuadro I

Los estudios de coagulaciéon mostraron
los siguientes resultados: La cuenta de
plaquetas fue menor de 50,000 x mm.* en
seis pacientes, de 50,000 a 100,000 por
mm.® en cinco pacientes, y de 100,000 a
125,000 por mm.® en dos pacientes (cua-
dro II). Los valores del fibrindégeno plas-
matico fueron menores de 100 mg. por
ciento en un paciente, de 100 a 200 mg.
por ciento en tres pacientes y de 300 a
600 mg. por clento en cuatro pacientes
(cuadro IIT). El tiempo de protrombina
se prolongd en mas de tres segundos en
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cinco de trece pacientes y los productos li-
ticos de la fibrina en sangre estuvieron
aumentados ¢n siete de nueve pacientes,
con valores que oscilaron de 134 a 434 mg.
ml. (cuadro 1V).

CUENTA DE PLAQUETAS EN PACIENTES
CON INSUFICIENCIA RENAL AGUDA Y

COAGULACION INTRAVASCULAR
DISEMINADA
Plaquetas Pacientes
103/ mm.3 Num,
< 50 6
50 a 100 5
100 a 125 2
Total ........ it 13
Cuadro II

VALORES DE FIBRINOGENO EN PLASMA
EN PACIENTES CON INSUFICIENCIA
RENAL AGUDA Y COAGULACION
INTRAVASCULAR DISEMINADA

Fibrindgeno Pacientes
mg. porciento Nam.
< 100 1
100 a 200 3
300 a 600 4
Total ... i 8

Cuadro III

TIEMPO DE PROTOMBINA Y PRODUCTOS
LITICOS DE FIBRINA EN SANGRE DE
PACIENTES CON INSUFICIENCIA RENAL
AGUDA Y COAGULACION INTRAVASCULAR

DISEMINADA
Tiempo de Pacientes
Protrombina Nam,
Normal ...........c.ciuiiniinnenn 8
Alargado 3”7 ... ... ..o 5
Total ..cvviiiiiiiiiiiiiiianans 13
Productos liticos de fibrina
Negativos . .........civiivienn.
134 a 434 mg/ml, ............... 7
Total .....ooviinivnniinanniennn 9

Cuadro IV
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En los estudios necrépsicos las hemorra-
gias y los trombos de fibrina se encontra-
ron con mayor frecuencia en pulmén y en
el tracto gastrointestinal y con menor fre-
cuencia en cerebro, vejiga, piel, uretero,
suprarrenal y rifion (cuadro V). En el
estudio microscopico de los rifiones, se en-
contraron datos de necrosis tubular aguda
y en tres casos, se vieron trombos en capi-
lares glomerulares (figura 1). En una
paciente con aborto séptico y coagulacién
intravascular diseminada que murid, el es-
tudio histoldgico del rifién reveld necrosis
cortical bilateral (figura 2).

DISTRIBUCION DE HEMORRAGIAS Y
TROMBOS DE FIBRINA EN 6 NECROPSIAS
DE SUJETOS CON INSUFICIENCIA RENAL
AGUDA Y COAGULACION INTRAVASCULAR

DISEMINADA
Localizacién Hemorragia Trombos
Pulmén ............. 6 4
Gastrointestinal ..... 3 3
Cerebro ............. 0 3
Vejiga .............. 3 0
Piel ................. 3 0
Utero ............... 1 2
Rifién ............... 2 3
Suprarrenal ......... 2 1

Ficura 1.

Se observa destruccion del epitelio tu-
bular renal en tubos proximales y distales. El glo-
mérulo muestra trombos intracapilares. Tincion H.
F. aumento original 10 «x.
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Ficura 2. Necrosis hemorrdgica en todas las es-
tructuras histologicas del rinén. Trombos recientes
en capilares glomerulares, en arteriola aferente y
un trombo mural adosado a la pared de una arteria
interlobular.
Tincion Masson aumento original 10 x.

Las causas de insuficiencia renal aguda
en los 15 pacientes que tuvieron coagula-
cién intravascular diseminada fueron: abor-
to séptico en cinco, choque séptico en tres,
choque hemorragico en tres, desprendi-
miento prematuro de placenta en dos, trans-
fusién con sangre incompatible en uno y
choque anafilactico en uno (cuadro VI).
De los 15 pacientes con coagulacién intra-
vascular diseminada, ocho (53.3 por cien-
to) murieron durante la fase oligarica de

RECUPERACION EN PACIENTES CON
INSUFICIENCIA RENAL AGUDA Y
COAGULACION INTRAVASCULAR

DISEMINADA

Re-

Defun- cupe-

Causa Casos cién racion
Aborto séptico ......... 5 4 1
Choque séptico ......... 3 2 1
Choque hemorrigico ... 3 1 2

Desprendimiento prematuro
de placenta ........... 2 0 2
Transfusién incompatible. 1 0 1
Choque anafildtico ..... 1 1 0
Total ......vvvnninnnnn 15 8 7
Cuadro VI
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la insuficiencia renal aguda y se obtuvo
recuperaciéon adecuada de la funcién renal
en los siete restantes. En los ocho pacien-
tes que murieron, las causas de insuficien-
cia rena)l aguda fueron: aborto séptico en
cuatro, choque - séptico en dos, choque he-
morragico en uno y choque anafilactico en
uno. La causa de muerte en seis de estos
pacientes fue choque, en dos de ellos hubo
hemorragia.

Las causas de insuficiencia renal aguda
en los 10 pacientes sin coagulacién intra-
vascular diseminada, fueron aborto séptico
en cuatro, choque hemorrigico en tres y
transfusion de sangre incompatible en tres
(cuadro VII). De este grupo de pacientes
solo murid6 uno por peritonitis durante la
fase politrica.

CAUSAS DE INSUFICIENCIA RENAL AGUDA
EN PACIENTES SIN COAGULACION
INTRAVASCULAR DISEMINADA

Causa Casos
Aborto séptico ............ . ... 4
Choque hemorrigico ..............
Transfusi6n incompatible ........ 3
Total ..... PN 10

Cuadro VIl

La duracién promedio de la fase oligii-
rica fue de 14.9 dias en los pacientes sin
coagulacién intravascular diseminada, mien-
tras que en los pacientes con coagulacion
intravascular diseminada fue de 82 dias
en los que se recuperaron, y de 15.5 dias
en los que no se recuperaron y fallecieron
en esta fase (cuadro VIII).

Solamente dos de. los cinco pacientes que
recibieron heparina se recuperaron. Kn
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DURACION DE OLIGURIA EN PACIENTES

CON INSUFICIENCIA RENAL AGUDA CON

Y SIN COAGULACION INTRAVASCULAR
DISEMINADA (C.1.D.)

Dias Dias de

de oli- oliguria

Pacien- guria Varia-
tes Total cion
Sin CI D ...... 10 14.9 6-22

Con CID

Recuperados .. 7 8.2 5-18
No recuperados. 8 15.5 3-36

Cuadro VIII

una de éstas, la causa de la insuficiencia
renal aguda fue choque séptico secundario
a gastroenteritis por gérmenes gramnega-
tivos; la administracién de heparina se ini-
ci6 al tercer dia después de iniciada la
fase oligtrica, la cual tuvo una duracion
total de siete dias. En la otra paciente que
se recuperd y recibié heparina, la causa de
la insuficiencia renal aguda fue aborto sép-
tico; la administracion de heparina se ini-
ci6 al segundo dia después de iniciada la
fase oligtrica, la cual tuvo una duracién
de nueve dias. En estas dos pacientes, el
ntimero de plaquetas y el tiempo de pro-
trombina se normalizaron a las 48 a 72
horas después de haber iniciado la admi-
nistracion de heparina. En las tres pacien-
tes que recibieron heparina y que murieron,
la causa de la insuficiencia renal aguda fue
aborto séptico en dos de ellos y septicemia
por gramnegativos en la otra. Estas pa-
clentes murieron. con manifestaciones de
hemorragia y en estado de choque. En una
de ellas hubo necrosis cortical.

Discusion

Este estudio en el que se encontré que
de 25 pacientes con insuficiencia renal agu-
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da, 15 de ellos tuvieron coagulacidén intra-
vascular diseminada, lo que equivale al 60
por ciento, reveld que la asociacion de estos
procesos patoldgicos no es infrecuente. En
otros estudios la frecuencia de coagulacion
intravascular diseminada en pacientes con
insuficiencia renal aguda ha sido variable;
Zech encontrd 5 por ciento®®, Conte 14.6
por ciento' y Kleinknech 289 por cien-
to®, La gran frecuencia del sindrome de
coagulacion intravascular que se encontrd
enn el presente estudio, puede explicarse
porque se estudiaron unicamente pacientes
en los que se sospechd la presencia de este
sindrome.

Las alteraciones hematologicas encontra-
das con mas frecuencia en los pacientes con
coagulacién intravascular fueron la dismi-
nucion del nimero de plagquetas a valores
menores de 100,000 por mm.? y ¢l aumento
de los productos liticos de fibrina, mientras
que las modificaciones de la concentraciéon
del fibrinégeno y el tiempo de protrombina
no fueron constantes. Los hallazgos ante-
riores demuestran que la cuenta de plaque-
tas y los valores de los productos liticos de
fibrina en plasma son estudios de primor-
dial importancia para establecer el diag-
nostico de coagulacion intravascular,

La gran frecuencia de coagulacién intra-
vascular en los pacientes con insuficiencia
renal aguda, aun en ausencia de manifes-
taciones hemorragicas justifica los estudios
de coagulacién en todos los pacientes con
insuficiencia renal aguda, principalmente en
aquellos que tienen manifestaciones clinicas
de hemorragia. Este criterio se apoya, ade-
mas, en la demostraciéon de que la mayoria
de los procesos que producen insuficiencia
renal aguda son los mismos que producen
coagulacién intravascular diseminada 6.
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En estudios previos se ha mencionado
que la coagulacién intravascular disemina-
da puede ser la causa de insuficiencia renal
aguda por necrosis tubular 17181920 y pe-
crosis cortical 222%* debido a que se han
encontrado en estas condiciones trombos en
capilares renales; ademas, la administracién
de heparina que se utiliza en el tratamiento
de la cpagulacién intravascular puede pre-
venir la instalacion de la insuficiencia re-
nal ***® o inducir diuresis cuando la insu-
ficiencia renal aguda se encuentra estable-
cida #2526, En la mitad de los pacientes
en los que se hizo estudio necrdpsico, se
encontraron trombos de fibrina en los ca-
pilares glomerulares; uno de los pacientes
tuvo necrosis de la corteza renal y en dos
pacientes la administracion de heparina,
produjo aumento de la diuresis y acorté
la duracién de la fase oligiirica. Los ha-
llazgos anteriores apoyan los estudios que
han mencionado que la coagulacién intra-
vascular diseminada puede conducir a in-
suficiencia renal aguda por mnecrosis tubu-
lar o necrosis cortical #¢'%?2, Se desconoce
el mecanismo por el cual la coagulacién
intravascular diseminada puede producir
necrosis tubular aguda; sin embargo, es po-
sible suponer que se deba a la trombosis
intravascular de los capilares renales que
se ha encontrado en este proceso ©%, lo cual
provoca disminucién del flujo sanguineo y
de la filtracion glomerular, asi como hi-
poxia seguida de lesion estructural de la
célula tubular. Es probable que las altera-
ciones graves de la coagulacién con vaso-
constriccién renal y dafio endotelial, pro-
duzcan trombosis en arteriolas aferentes e
interlobulares, asi conio en capilares glome-
rulares, seguida de grados variables de in-
fartos de la corteza renal, hallazgos que se
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encuentran en la necrosis de la corteza re-
nal 2. La posible participacién directa de
las alteraciones de la coagulacion en la pro-
duccion de necrosis de la corteza renal, se
apoya ademds en que este proceso se pre-
senta (en adultos) con una frecuencia ma-
yor del 50 por ciento en pacientes con pla-
centa previa o accidentes en el Gltimo tri-
mestre del embarazo ?®, lo que se confirma
en este estudio debido a que la paciente
que tuvo necrosis cortical habia tenido un
aborto séptico. Ademas en pacientes con
placenta previa y en mujeres en el tercer
trimestre del embarazo, se encuentran fac-
tores procoagulantes elevados con disminu-
cion de la actividad fibrinolitica ?°. El otro
proceso que con frecuencia produce necro-
sis cortical es el choque séptico, que es
causa frecuente de coagulacién intravascu-
lar diseminada *°. Sin embargo es sorpren-
dente que la incidencia de necrosis cortical
sea baja en pacientes con coagulacion in-
travascular que desarrollan insuficiencia re-
nal. En este estudio de 15 pacientes en
quienes se demostré coagulacion intravas-
cular sélo una tuvo necrosis cortical, lo
cual estd de acuerdo con un estudio previo
en donde se encontraron tres casos de ne-
crosis cortical en 50 pacientes con coagu-
lacién intravascular diseminada ™.

Tas causas mas frecuentes de coagula-
cién intravascular diseminada en este estu-
dio, fueron el aborto séptico y el choque
séptico, lo cual se explica porque las endo-
toxinas bacterianas activan el factor de
Hageman, aumentan la agregacion plaque-
taria y dafian el endotelio vascular, factores
que inducen coagulacion intravascular dise-
minada 7. La activacion del factor de Ha-
geman, ademas de participar en la inicia-
cién de la coagulacién intravascular dise-
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minada transforma el calicreindgeno en
calicreina con liberacién de bradikinina
que baja la presion arterial por vasodila-
tacion. Ademas la calicreina transforma el
plasmindgeno en plasmina, substancia que
inicia la fibrindlisis, que es una respuesta
fisiologica que se encuentra aumentada en
el sindrome de coagulaciéon intravascular
diseminada.

Esta demostrado que la heparina es util
en el tratamiento de la coagulacidén intra-
vascular diseminada y que produce correc-
cion de las alteraciones hematologicas en
un plazo de 24 a 72 horas en pacientes con
insuficiencia renal aguda ™, tal y como se
encontro en dos pacientes de este estudio.
La persistencia de las alteraciones hemato-
légicas en los tres pacientes que recibieron
heparina y que murieron, se puede expli-
car porque persistié el estado septicémico,
que fue la causa del sindrome de coagula-
cién intravascular. Por lo tanto para ob-
tener la desaparicion del sindrome de coa-
gulacién intravascular diseminada, ademds
de corregir las alteraciones de coagulacion,
hay que eliminar la causa.

Se desconoce si la mortalidad del pacien-
te con insuficiencia renal aguda, se modi-
fica cuando a ésta se asocia el sindrome
de coagulacion intravascular diseminada.
En este estudio se encontrd una mortalidad
de 53 por ciento en los pacientes con coa-
gulacion intravascular, mientras que sdlo
fue de 10 por ciento en los pacientes sin
coagulacién intravascular. Estos resultados
demuestran que la mortalidad del paciente
con insuficiencia remal aguda, aumenta
cuando se encuentran alteraciones hemato-
légicas del sindrome de coagulacién intra-
vascular diseminada. Es posible que cuan-
do no hay dichas alteraciones, pueda exis-
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tir coagulacion intravascular localizada en
rifién, debido a la alta frecuencia con que
se han encontrado productos liticos del fi-
brinogeno y fibrina en orina en pacientes
con insuficiencia renal aguda®, lo cual re-
vela fibrindlisis renal compensatoria en
presencia de un estado de hipercoagulabi-
lidad.

Los resultados obtenidos en este‘estudio,
permiten concluir que el sindrome de coa-
gulacién intravascular diseminada se en-
cuentra con frecuencia y es un indice de
mal pronéstico en el paciente con insufi-
ciencia renal aguda, principalmente secun-
daria a complicaciones obstétricas o septi-
cemia. Ks recomendable investigar altera-
ciones hematologicas en todos los pacientes
con insuficiencia renal aguda y cuando se
encuentre presente el sindrome de coagu-
lacion intravascular, se debe instituir tra-
tamiento con heparina y eliminar la causa,
principalmente los procesos sépticos y aque-
llos que se acompafian de liberacién de
substancias procoagulantes, como las com-
plicaciones obstétricas.

RESUMEN

Se investigd el sindrome de coagulacion
intravascular diseminada (CID) en veinti-
cinco pacientes con insuficiencia renal agu-
da. Quince pacientes (60 por ciento), tu-
vieron CID. En este grupo, ocho pacientes
murieron (53.3 por ciento), (seis de ellos
por septicemia) y siete sobrevivieron (46.7
por ciento). Nueve de diez pacientes sin
CID sobrevivieron.

La insuficiencia renal aguda en pacientes
con CID, se debié a aborto séptico en tres,
choque hemorragico en tres, desprendimien-
to prematuro de placenta en dos, transfu-
sion de sangre incompatible en uno y cho-
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que anafilactico en uno. Dos de cinco pa-
cientes que recibieron heparina se recupe-
raron.

Las alteraciones hematolégicas que se
encontraron con frecuencia fueron: cuenta
de plaquetas baja, niveles plasmaticos de
los productos de degradacién de la fibrina
altos y tiempo de trombina prolongado.

Se cencluye que los accidentes obstétri-
cos y la septicemia son las causas mas fre-

‘99

cuentes de CID en pacientes con insufi-
ciencia renal aguda y que esta asociacion
tiene mal prondstico.
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