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RESUMEN

Se analizan los datos, recogidos prospectivamente, de 100 casos de fracaso renal agu-
do en nifios con cardiopatia. Setenta y dos de ellos habian sido intervenidos quirtrgica-
mente y los 28 restantes no habian sido sometidos a cirugia antes del fracaso renal. La
media de edad fue de 33 t 54; la mediana, de seis meses, y fallecieron el 50 %.

Para establecer factores pronosticos estudiamos varios aspectos: edad, sexo, comple-
jidad de la cardiopatia, realizacién de cirugfa, factores desencadenantes del fracaso renal
agudo, la situacion del enfermo al ser visto por el nefrélogo por primera vez, el que el
Fracaso renal fuese, al inicio, prerrenal o no, las complicaciones y causas de muerte. To-
dos estos datos se analizaron individualmente con analisis univariante, y los mismos, ex-
cepto el sexo y las complicaciones, conjuntamente con analisis multivariante.

La presencia de una cardiopatia compleja subyacente, la necesidad de didlisis, asf
como de respiracion asistida, la presencia de oliguria y la situacion de necrosis tubular
aguda, aumentaron la probabilidad de muerte.

Palabras clave: Fracaso renal agudo. Pediatria. Cardiologia. Estudio prospectivo. Anélisis
multivariante. :

ACUTE RENAL FAILURE IN CHILDREN WITH CARDIOPATHY: A STUDY OF 100 CASES

ABSTRACT

The results from a prospective study of 100 cases of acute renal failure in children
with cardiopathy are presented. 72 underwent surgery before the acute renal failure. Mean
age was 33 months * 54 and median age was 6 months. Overall mortality was 50 %.

In order to establish prognostic factors, we have analyzed several aspects: Age, sex,
etiology of acute renal failure, complexity of the cardiopathy, previous surgery, clinical si-
tuation of the patient when the nephrologist saw him for the first time, pre-renal situa-
tion, existence of acute tubular necrosis, complications and causes of death, separately
by univariate analysis, and all above mentioned items, except sex, etiology, complications
and causes of death by a multiple linear regression analysis.

Complexity of the cardiopathy, need of mechanical ventilation and dialysis, oliguria
and acute tubular necrosis correlated positivel with mortality.
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Introduccién

El fracaso renal agudo (FRA} poscirugia cardiaca infantil
ha sido bien estudiado '5; sin embargo, el FRA en nifios
cardi6patas no ha recibido la misma atencién, pero se co-
noce que la mortalidad de ambos es muy elevada, a pe-
sar de los progresos en el tratamiento de esta entidad®.

Los trabajos publicados sobre FRA infantil s6lo excep-
cionalmente intentan establecer factores pronosticos”®,
aunque recientemente®? ha sido destacada la necesidad
de hacerlo para saber si los esfuerzos terapéuticos tienen
algiin sentido o tnicamente consiﬁuen prolongar situacio-
nes terminales y penosas. Por ello hemos analizado los da-
tos, recogidos prospectivamente, de 100 casos de cardio-
patas infantiles con FRA.

Métodos

Desde 1978 a 1991 atendimos 100 enfermos consecu-
tivos con FRA y cardiopatia, y en todos ellos se recogie-
ron prospectivamente los datos contenidos en un proto-
colo. Los enfermos cumplian la definicion de FRA que,
posteriormente, se describe. La edad oscil6 entre los dos
dias y los dieciocho afios (x=33m +54 m, M = 6 m). El
namero de varones fue 82, y el de hembras, 18. Setenta
y dos habian sido operados y 28 no en el momento del
FRA.

Los enfermos se dividieron en dos grupos: supervivien-
tes (grupo |} y fallecidos (grupo ll).

Definiciones

Se consider6 FRA cuando la creatinina en sangre (CrS)
fue superior a la media mas dos desviaciones estandar de
la normal para su edad™ y siempre superior a 1 mg/dl,
con funcioén renal previa normal o, si se desconocia ésta,
con CrS normal al ser dados de alta en Nefrologia. En el
caso de los nifios operados, si la analitica se hizo a las
veinticuatro horas de la intervencién, se requiri6 como mi-
nimo una CrS de 1,3 mg/dl.

Se diagnostico FRA prerrenal (PRE) cuando la situacion
clinica del enfermo era compatible con ello y los valores
de indice de fallo renal eran menores de 1 en los pacien-
tes mayores y menor de 2,5 en los de menos de un mes.
Por el contrario, se etiquetd de FRA por necrosis tubular
aguda (NTA) a los casos en los que se descartaban facto-
res prerrenales y el indice de fallo renal era superior a los
valores antes mencionados.

La oliguria se defini6 como diuresis inferior a 1 cc/kg/h
durante cuatro horas y la hipotension como valores infe-
riores a la media menos 2 DS de lo normal para la edad
y sexo de los enfermos™ durante cuatro horas.

La mortalidad se considero si el nifio fallecié durante
su ingreso, aunque hubiese recuperado funcion renal, y
cuando se fue de alta en situacion terminal.
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Las cardiopatias se clasificaron en simples y complejas,
segdn la dificultad de su reparacion quirGrgica .

Indicaciones de didlisis: alteraciones hidroelectroliticas
no controlables con maniobras conservadoras, fundamen-
talmente exceso de volumen vy, en algunos casos, cifras
de urea en sangre superiores a 250 mg/dl.

Variables analizadas

En cada enfermo se considerd: 1) La edad; se hicieron
cinco grupos para el estudio con andlisis univariante (de
cero a un mes, de uno a doce meses, de doce a sesenta
meses, de sesenta a ciento veinte y mayores de ciento
veinte meses) y solamente dos para el multivariante (me-
nores de un mes y mayores de esta edad). 2) Sexo. 3) Etio-
logia. 4) Cirugfa previa. 5) Complejidad de la cardiopatia
de base. 6) Situacion clinica del enfermo al ser atendido
por el nefrélogo por primera vez: a) Oliguria. b) Hipoten-
sion. ¢) Necesidad de respiracion mecanica. e) Necesidad
de didlisis. f) CrS. g) Urea en sangre. h) Situacion de FRA,
PRE o NTA. 7) Funcidn renal al alta o en el momento del
exitus. 8) Complicaciones. 9) Mortalidad. 10) Causas de
muerte. El nivel de conciencia fue dificil de evaluar, dado
que muchos de los enfermos estaban sedados y con res-
pirador, por lo que no se dispuso de este dato en todos
los casos.

Anélisis estadistico

Todas las variables se estudiaron en los dos grupos de
enfermos (I y Il) con anélisis univariante: T de Student para
las variables cuantitativas y chi cuadrado para las cualita-
tivas, con la correccion de Yates.

También se hizo un andlisis multivariante %, consideran-
do la mortalidad como variable dependiente, y la edad,
complejidad de la cardiopatia, existencia de cirugia pre-
via y la situacion clinica inicial (hipotension, oliguria, ne-
cesidad de respiracion y de didlisis, CrS, situacion de FRA,
PRE 0 de NTA) como variables independientes. Cada va-
riable se tabul6 como 0 6 1 (ausencia o presencia). El ana-
lisis se hizo con un programa estadistico: Stat graphics. El
valor predictivo, la especificidad y la sensibilidad se calcu-
laron segln indican Grinner y cols.™.

Resultados

Los resultados del estudio con anlisis univariante cons-
tan en la tabla I. La mortalidad fue del 50 %, sin diferen-
cias entre los sexos ni los distintos grupos de edades, y
tampoco el que los enfermos hubiesen sido previamente
intervenidos influy6 en su prondstico vital. Por el contra-
rio, el que la cardiopatia fuera compleja (73) o simple (27)
si tuvo un significado pronostico, ya que fallecieron 42



Tabla l. Resultados del andlisis univariante
Grupo |  Grupo Il
Totd 2500 (n=50)
Edad:
0-1m 33 15 18 NS
1-12 m 29 16 13 NS
12-60 17 9 8 NS
60-120 1 5 6 NS
>120 10 5 5 NS
Sexo:
Varones........oeeeeuneseennens 82 41 41 NS
Hembras ........cvcnveevceeer 18 9 9 NS
Cirugia previa:
1] 72 37 35 NS
NO.cceererees 28 13 15 NS
Extracorporea.........oconmuriinns 52 27 25 NS
Complejas.........couuenivinnnnns 73 31 42
SIMPIES «.eoueveecrrreccarennaenene 27 19 8 0,01
Etiologfa:
Cardiologica ..........ouvevevnns 79 36 43 NS
Cirugia............ 65 31 34 NS
Infecciosa 26 8 18 0,04
Toxica 34 1 23 0,03
10 1 TN 6 2 4 NS
Situacion inicial:
Hipotension..........uenee 61 29 32 NS
Oliguria.......... 4 1" 30 0,001
Respirador . 66 27 39 0,02
Didlisis........ 38 on 27 0,009
FRA PRE ..... 26 14 12 NS
NTA....oocerranee 70 . 32 38 NS
CrS (mg/d)).... .- 2713 25%14 2913 NS
Urea (mg/dl)....conivirinnnn 130+51 124+47 13554 NS
Complicaciones:
Infecciosas.......cooevueunsee 40 16 24 NS
Hipo TA......... 18 6 12 NS
Respiratorias ...... 33 13 20 NS
Hematologicas .. 31 9 22 0,01
Neurolégicas...... 35 10 25 0,01
Otras......c....... 21 8 13 NS
Namero ......... . 178 62 116
N/enfermo .........cocveeeneen. 177+£1,4 122+14 232+13 0,001

(57 %) del primer grupo y solamente ocho del segundo
(29 %).

Etiologia: Se identificaron 210 causas desencadenantes
del FRA.

Aunque en todos los casos la cardiopatia jugé algin pa-
pel, en 77 fue determinante. Otras causas fueron la ciru-
gia en 65 nifos, en 26 enfermos la infeccion y en 34 los
toxicos. En seis nifios, otros factores no encuadrables en
los apartados anteriores contribuyeron. Los enfermos con
etiologia infecciosa y toxica evolucionaron significativa-
mente peor.

- Respecto de la situacion inicial del paciente al ser aten-
dido por el nefrlogo por primera vez, la hipotension ar-
terial en ese momento croncreto no influyé en la morta-
lidad; en cambio, la existencia de oliguria (n = 41), si; de
hecho fallecieron 30 nifios (73 %) en esta situacién. Tam-
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bién la necesidad de ventilacion mecanica (n = 66) en-
sombrecié el pronostico, ya que murieron 39 (59 %), y la
dialisis, 27 fallecidos de 38 (71 %). El que entonces el FRA
se etiquetase como PRE (n = 24) no indic6 una evolucién
mejor. Fallecieron el 45 %, aunque se debe hacer constar
que ocho casos desarrollaron posteriormente NTA, de los
que murieron cinco; de los 16 que siguieron en situacion
de FRA PRE, fallecieron seis. Hubo cuatro nifios en los que
su situacion no pudo definirse como PRE o NTA porque
tenian trombosis venosa renal (uno), glomerulonefritis
asociada (uno), obstruccion urolégica (uno), y nefrotoxici-
dad por contraste yodado (uno). o

En cuanto a la evolucion de la funcion renal, en el mo-
mento del alta o del fallecimiento habian recuperado fan-
cion renal normal 59 nifios (44, 88 %, del grupo |y 15,
30 %, del ).

El ndmero total de complicaciones fue de 178, signifi-
cativamente superior en el grupo Il (116) que en el | (62).
Veintiuno de estos niflos no tuvieron complicaciones,
mientras que de los fallecidos solamente dos no las pre-
sentaron.

E! nimero total de causas de muerte fue de 103. En
43 ocasiones, la enfermedad de base; en 23, procesos in-
fecciosos; en 15, alteraciones hematolégicas, en 11, res-
piratorias, y 11 nifios fallecieron por problemas neurol6-
gicos. En 17 enfermos solamente identificamos una cau-
sa de muerte: 12 de ellos murieron solamente por su car-
diopatia, pero en dos la infeccion fue determinante, en
otro el sangrado incontrolable y dos fallecieron por muer-
te cerebral.

Resultados del estudio multivariante: Con este método
identificamos cinco variables que influian positivamente
en la mortalidad. La constante de la ecuacion fue -0,06
y la probabilidad de muerte se pudo estimar afiadiendo
a esta constante cada factor de riesgo multiplicado por
un coeficiente.

Probabilidad de muerte = -0,06 + 0,193 (cardiopatia
compleja) + 0,155 (respiracion mecanica) + 0,141 (oligu-
ria) + 0,181 (necesidad de dialisis) + 0,248 (NTA).

La presencia o ausencia de cada variable se considerd
como 1 6 0, respectivamente.

Esta ecuacion tuvo un coeficiente de correlacion de
0,4726 y un coeficiente de determinacion de 0,223471 (p
< 0,0001).

En la figura 1 se relaciona la mortalidad observada con
la calculada en cada caso y se ve como la proporcion de
fallecidos aumenta cuando la probabilidad de muerte es
mayor. Por encima de 0,8 fallecieron el 87 % de los casos.

En la figura 2 se ve que la distribucion de los residuos
estandarizados es normal.

Discusion

En este trabajo hemos identificado cinco parametros
clinicos, faciles de obtener al ver al enfermo por primera
vez, que nos pueden indicar su futuro.
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MORTALIDAD vs PREDICCION

% enfermos

Ve

0,2-0,4 0,4-0,6 0,6-0,8
Probabilidad de muerte
1 Vivos Fallecidos

<0,2 >08

Fig. 1.~Probabilidad de muerte de los 100 casos de fracaso renal
agudo, obtenida aplicando en cada caso la ecuacion descrita en el
texto.

Aunque hay muchas publicaciones sobre el FRA infan-
til, el nimero de ellas dedicado a los cardiépatas es es-
caso™® y suelen describir casos o técnicas concretas, po-
cas son prospectivas *® y s6lo algunas intentan establecer
factores pronosticos. Por otra parte, las definiciones de
FRA tampoco son siempre las mismas™ 2, lo que hace
dificil extraer conclusiones practicas, asi como comparar
resultados.

DISTRIBUCION DE FRECUENCIAS

99,9 4
99 4

% acumulativo

0,11 1 | t | | J
-0,9 -06 -03 0 0,3 0,6 09
Residuos estandarizados

Fig. 2.—Distribucion de los residuos estandarizados dibujados en
papel de probabilidad normal: valor esperado (linea) y valor
observado (puntos).
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Los métodos estadisticos empleados son analisis uni-
variantes, sencillos de realizar, pero de resultados limita-
dos, ya que el FRA es una entidad de origen multifacto-
rial y en su evolucion inciden un niimero de variables que
es erroneo analizar separadamente. Por el contrario, los
analisis multivariantes obvian, al menos en parte, estos de-
fectos, ya que permiten seleccionar entre un nimero de
variables (variables independientes) las que realmente
aportan informaciéon sobre otra (variable gependiente) y
no de un modo aislado, sino su relacion entre ellas y su
contribucién relativa, expresada cuantitativamente.

Nosotros hemos utilizado los dos tipos de andlisis para
poder comparar los resultados, y vemos que factores que
aisladamente no tienen significacion con uno de los es-
tudios, si la poseen en un contexto que tenga en cuenta
los otros factores de riesgo, como es el caso de la NTA.

En este estudio, la edad, desglosada en cinco grupos
para el primer tipo de andlisis o en dos para el segundo,
no tuvo influencia en la mortalidad. Este dato parece lla-
mativo, ya que en la literatura consta que el FRA neonatal
tiene una mortalidad superior al de otras edades® '8,
pero se debe considerar que estos trabajos se refieren ha-
bitualmente al FRA de prematuros no cardi6patas, tipo de
enfermos del que carece nuestra serie.

Tampoco la realizacion de un procedimiento quirtirgi-
co antes del FRA predijo una evolucién peor, lo que no
parece extraiio, porque si la cardiopatia, en si misma y/u
otros factores asociados, sin la agresion quirrgica, pro-
dujo un FRA, el pronéstico de los enfermos no podia ser
mejor que en los intervenidos. Se podria afiadir que al-
gunos de estos casos no estaban operados porque su in-
tervencion era imposible o su situacion clinica no lo per-
mitia. Un razonamiento analogo puede hacerse al ver que
los sometidos a cirugia extracorpérea evolucionaron de
un modo similar a los otros.

La hipotension, al ser visto el nifio por primera vez, tam-
poco tuvo un peso determinante en su mortalidad, pero
los que fallecieron si que estuvieron hipotensos a lo largo
de la evolucién con mas frecuencia que los otros. Como
nuestra intencion era sentar un pronéstico con los datos
iniciales del paciente, este dato no fue incluido en el ana-
lisis multivariante. El que los enfermos con cardiopatias
mas complejas, necesidad de didlisis, respiracion mecani-
ca, oliguria y situacion de NTA evolucionasen peor no pa-
rece sorprendente.

Nuestra definicion de FRA es tan arbitraria como cual-
quier otra, asi como nuestras otras definiciones e indica-
ciones de dialisis, por lo que los resultados s6lo son apli-
cables a series analogas. También somos conscientes de
que debemos, a partir de ahora, aplicar prospectivamen-
te el resultado de estos andlisis a los enfermos que trate-
mos, a fin de comprobar si la prediccion es correcta. En
todo caso creemos que el estudio tiene interés porque
es una serie extensa, recogida prospectivamente a lo lalr-
go de muchos afos y analizada con andlisis multivariante.

Parece necesario que se hagan mas estudios con estos
objetivos y metodologfa y en series mas amplias para te-



ner una idea mas clara de cual es el futuro de estos en-
fermos.
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