TRATAMIENTO Y PRONOSTICO

NEFROLOGIA. Vol. XII. Supl. 4. 1992

Pronostico y tratamiento de la insuficiencia

renal aguda

C. Kjellstrand, ). Madrenas y K. Solez.

Departamentos de Medicina. Inmunologia y Patologia. Universidad de Alberta.

La insuficiencia renal aguda es generalmente secunda-
ria a otras enfermedades. En paises subdesarrollados es,
a menudo, secundaria a traumatismos, mordedura de ser-
piente, infecciones, abortos o intoxicaciones'. En paises
industrializados, la mayoria de casos de insuficiencia re-
nal aguda ocurre en el hospital, generalmente como con-
secuencia de complicaciones yatrogénicas. De un 2 a un
5% de los pacientes referidos a hospitales terciarios de-
sarrollan insuficiencia renal aguda. Un 50 % de estos ca-
sos es debido a yatrogenia, y un 25 % de los pacientes
fallecen 24,

Antes de la introduccién del rifion artificial en la prac-
tica clinica, a mediados de los cuarenta, la mortalidad de
la insuficiencia renal aguda severa era casi de un 100 %. El
uso de la didlisis la redujo a un 50 %, pero desde enton-
ces no ha habido una reduccion significativa de la mor-
talidad. Recientemente, la mortalidad esta aumentando
otra vez">8,

Los métodos de purificacion de la sangre en el trata-
miento de la insuficiencia renal aguda incluyen la hemo-
dialisis, la didlisis peritoneal, la hemofiltracion y la hemo-
diafiltracion. Todos estos métodos se pueden ejecutar de
manera intermitente o de manera continua.

En este articulo revisaremos primero y de manera bre-
ve la incidencia, la fisiopatologia, el enfoque clinico, el
diagnostico, la mortalidad y las causas de muerte. En se-
gundo lugar discutiremos mas extensamente diferentes
aspectos del tratamiento etiolégico temprano, el trata-
miento conservador sintomatico y el uso de la dialisis
como tratamiento sintomatico.

Incidencia de la insuficiencia renal aguda y la
necesidad de dialisis :

La incidencia de la insuficiencia renal aguda severa, de-
finida como aquella que requiere didlisis, ha sido estudia-
da por varios grupos 2. La incidencia varia de 20 casos
por millén al afio en Alemania Oriental®® a 60 por millon
al afo en Gran Bretana?. En 1982, un sondeo de 32 pa-
ses realizado por la European Dialysis and Transplant As-
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sociation evidencié que una media de 28,9 pacientes por
millon de poblacion al afo requiri6 dialisis por insuficien-
cia renal aguda. El nimero varia de 0,4 hasta 177,12, Uni-
camente centros de dilisis cronica fueron encuestados,
por lo que la verdadera incidencia es probablemente méas
alta. El curso clinico de estos pacientes es rapido, tipica-
mente requeriendo sélo cuatro didlisis antes de la recu-
peracion o el fallecimiento™. Asi, en Europa Occidental
pueden estimarse unas 200 dialisis por millon de pobla-
cion al afio por insuficiencia renal aguda. Por cada pa-
ciente con insuficiencia renal severa que requiere dialisis
hay aproximadamente 10 pacientes con formas mas mo-
deradas de insuficiencia renal aguda que se pueden ma-
nejar de manera conservadora >+,

Causas de insuficiencia renal aguda

Las enfermedades que méas cominmente conducen a
insuficiencia renal aguda aparecen en la figura 1. La ne-
crosis tubular aguda es responsable aproximadamente de
un 60 % de todos los casos, y un 18 % resultan como exa-
cerbacion en pacientes con insuficiencia renal cronica,
una variante de la necrosis tubular aguda. Asi, la necrosis
tubular aguda es la patologia subyacente en casi un 80 %
de todos los casos de insuficiencia renal aguda. Solamen-
te el 12 % de los pacientes con insuficiencia renal aguda
padecen una enfermedad renal primaria aguda como glo-
merulonefritis, nefritis l(pica, vasculitis, nefritis intersticial
aguda, etc. Desde 1945, pocos cambios ha habido en la
frecuencia relativa de enfermedades causantes de insufi-
ciencia renal aguda®®1.122, En los paises occidentales
ha habido un incremento notable en las causas de necro-
sis tubular aguda atribuida a patologia no quirdirgica
(fig. 2). En el pasado, la cirugia o el traumatismo eran las
causas en dos terceras partes de tales pacientes. En el pre-
sente, dos tercios de los pacientes padecen insuficiencia
renal yatrogénica, frecuentemente secundaria a una com-
binacién de sepsis y farmacos nefrotoxicos ™56 10.12.25.26,
En paises en los que la medicina se esta desarrollando,
como la India, la insuficiencia renal aguda tras cirugia esta
aumentando rapidamente?.

Fisiopatologia de la necrosis tubular aguda

Las vias fisiopatologicas exactas por las que factores pa-
togénicos de isquemia y toxicidad causan insuficiencia re-
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Fig. 1.—La mayoria de los pacientes (60 %) con insuficiencia renal
aguda padecen necrosis tubular aguda; ésta se sigue en frecuencia
por la exacerbacién aguda de la insuficiencia renal cronica subyacente
(18 %). Esta figura sumariza la experiencia con 1.381 pacientes
dializados en las Universidades de Lund y Minnesota. Ningin cambio
en la incidencia de estas categorias ocurrié desde mediados de los
cincuenta hasta finales de los setenta.

nal son ain desconocidas. La mayoria de estudios expe-
rimentales en necrosis tubular aguda han usado modelos
animales que son puramente isquémicos o puramente to-
xicos#-33, No obstante, el modelo que usa glicerol con-
tiene elementos de ambos tipos de dafio®, y algunas in-
vestigaciones recientes han combinado lesiones toxicas e
isquémicas3>¥.

Sin embargo, la situacion clinica es considerablemente
mas compleja. En pacientes afectos de necrosis tubular
aguda coexisten lesiones isquémicas y toxicas. Rasmussen
e Ibels, analizando las lesiones renales en 145 pacientes
que desarrollaron insuficiencia renal aguda, hallaron dos
0 mas lesiones en el 74 %, cifra similar a la sefialada por
otros investigadores?. La situacion es mas confusa, pues-
to que la necrosis tubular aguda y la insuficiencia prerre-
nal, la entidad mas importante en el diagnostico diferen-
cial, son, a menudo, coexistentes y puede ser imposible
de distinguir®.

Para prevenir la aparicion de necrosis tubular aguda, es
importante comprender que un solo insulto yatrogénico
no resulta usualmente en insuficiencia renal aguda, pero
a menudo pueden causarla problemas repetidos. Como
se ha mencionado previamente, la mayoria de los pacien-
tes tiene mas de un insulto solitario* *. Asimismo, Charl-
son y colaboradores hallaron que, en presencia de un gra-
do leve de insuficiencia renal, otro insulto nefrologico,
como la cirugia repetida o el radiocontraste intravenoso,
casi siempre condujo a insuficiencia renal aguda estable-
cida®. La deshidratacion muchas veces precede y contribu-
ye a la necrosis tubular aguda®. Por otro lado, el control
cuidadoso del volumen de liquidos puede prevenirla®.
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Fig. 2.—las causas de necrosis tubular aguda han pasado de ser
mayoritariamente secundarias a cirugia y trauma a causas médicas que -
incluyen disminucién de la perfusién, sepsis, nefrotoxicidad e
insuficiencia renal multifactorial. En los sesenta, los pacientes con
cirugia y trauma representaban dos tercios de todos los pacientes con
necrosis tubular aguda. Estos constituyen ahora un tercio, y, en
cambio, dos tercios de los casos son debidos a enfermedad médica.

En casi todas las situaciones relacionadas con pacien-
tes, muchos factores operan juntos en la causa de necro-
sis tubular aguda. Por ejemplo, en casos de rotura de un
aneurisma, a menudo preexiste un decremento del flujo
sanguineo renal secundario a estenosis de la arteria renal,
el cual se agrava por la pérdida stbita de sangre. E pa-
ciente es, ademas, vulnerable a la injuria adicional por el
radiocontraste usado en la angiografia necesaria para el
diagnostico. Cuando el flujo sanguineo a las extremida-
des inferiores se restablece, la mioglobina procedente de
los masculos isquémicos puede dadar la funcion renal. Fi-
nalmente, se usan frecuentemente antibioticos nefrotoxi-
cos (por ejemplo, aminoglicésidos y cefalosporinas). De
manera similar, en sepsis de origen médico muchos fac-
tores operan conjuntamente. Existe un incremento de la
capacitancia vascular con hipovolemia relativa. La filtracion
capilar de albamina agrava la hipovolemia® y conduce a
la nefrotoxicidad de la necrosis tisular, secundaria tanto a
la infeccion como a los antibidticos necesarios para su tra-
tamiento*' 42,

Mortalidad y pronostico

Mortalidad

La mortalidad en pacientes con insuficiencia renal agu-
da severa que requieren dialisis esta aumentando y es
ahora, de un 60-70 %. Dentro del sindrome de la insufi-
ciencia renal aguda ha habido cambios en la mortalidad.
Pacientes con enfermedad renal primaria no complicada,



como por ejemplo glomerulonefritis, tienen, en general,
una mortalidad de aproximadamente un 24 %; en el pe-
riodo inmediato tras la introduccion de la dialisis era de
un 50 %. De manera similar, en la insuficiencia renal agu-
da sobreariadida a enfermedad renal cronica ha habido
un decremento de la mortalidad de un 86 a un 27 %. Se
supone que esto refleja una mejoria en la técnica de la
dialisis y una mejor supervivencia de los pacientes que re-
ciben diélisis de mantenimiento. Por otro lado, la morta-
lidad en pacientes con necrosis tubular aguda aument6
desde un 50 % en los afios cincuenta y sesenta a un
60-70 % en los ochenta. El cambio en la mortalidad no
se debe a cambios en la edad media de los pacientes.
Abreo y colaboradores han sefialado un aumento progre-
sivo en la mortalidad, y éste es debido totalmente a un
incremento en la mortalidad de pacientes menores de se-
senta afos°®. Se puede especular que el aumento en la
mortalidad es debido a que la enfermedad subyacente es
mucho més severa. La simple deshidratacion tras infeccio-
nes gastrointestinales como causa de necrosis tubular agu-
da en los afios cuarenta y cincuenta se ha reemplazado
por episodios sépticos mas severos en pacientes inmuno-

suprimidos (por ejemplo, pacientes en quimiotera-
pia) 1,10,12,18, 21.

Causas de muerte

Las causas de muerte en pacientes que requieren dia-
lisis por insuficiencia renal aguda se enumeran en la ta-
blal, la cual representa una experiencia de aproximada-
mente 3.000 pacientes 691012118, 25,4349 | 3 causa mas fre-
cuente de muerte en casi todas las series es una compli-
cacion infecciosa. Las infecciones se ven a menudo com-
plicadas con insuficiencia multiorganica progresiva $®52, No
obstante, en un 25% de los pacientes, la insuficiencia
multiorganica ocurre sin evidencia de infeccion?. La se-
gunda causa mas frecuente de muerte es la cardiaca, se-
cundaria a infarto agudo de miocardio, a menudo causa-
do por el estrés de la cirugia, o bien a insuficiencia car-
diaca irreversible en ancianos con enfermedad vascular.
La tercera y cuarta causas més frecuentes de muerte son
la hemorragia gastrointestinal y la insuficiencia respirato-
ria. Aparentemente, la hemorragia gastrointestinal ha dis-
minuido con el uso de dialisis temprana y mas frecuente.
Kleinknecht y colaboradores hallaron que la incidencia de
hemorragia gastrointestinal disminuy6 de un 55 a un 27 %

Tabla I. Causas de fallecimiento en 3.000 pacientes
dializados por necrosis tubular aguda

%
Infecciones...... 30-70
Insuficiencia cardiaca . 5-30
Hemorragia intestinal y otra enfermedad...........ccccconmnr.ee. 5-20
Insuficiencia y embolismo pulmonar ....... 1-10
Enfermedad del sistema nervioso central ... 1-5
Hipercaliemia, problemas diafiticos técnicos................... 1-2
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cuando la hemodialisis se empez6 mas temprano, y el
promedio de valores de BUN pre-dialisis disminuy6 de
175 mg/dl a menos de 100 mg/dI%. Un escaso niimero
de enfermos fallecieron a consecuencia de enfermedad
irreversible del sistema nervioso central secundaria a he-
morragia, edema cerebral o coma inexplicable. Muchos
menos enfermos mueren de hipercaliemia, intoxicacion
digitalica y fallos técnicos durante didlisis. Aunque estos l-
timos se divulgan insuficientementes3, probablemente
ocurren menos de un caso por 50.000 dialisis>+ 55

En suma, las infecciones, la insuficiencia multiorganica
0 las enfermedades subyacentes irreversibles causan la
mayor parte de las muertes. El papel exacto de cada una
es dificil de determinar; las infecciones a menudo pare-
cen causar insuficiencia multiorganica irreversible.

Factores pronosticos para la supervivencia

Factores demograficos

El sexo del paciente no es un factor determinante en
el pronostico de enfermos dializados por insuficiencia re-
nal aguda -5,

El papel de la edad es controvertido. Alwall hallé una
relacion directa entre la edad y la mortalidad, pero su se-
rie no esta corregida para enfermedades subyacentes’.
Bullock y cols. hallaron una conexién similar’s. En las se-
ries de Alwall y Bullock, el porcentaje de mortalidad en
enfermos menores de veintinueve afos fue del 39 %y au-
ment6 hasta casi un 80 % en enfermos que tenian mas
de ochenta aflos. Dos grupos han encontrado una rela-
cion en forma de U entre la supervivencia y la edad: la
supervivencia mas baja se encontr6 en los enfermos més
jovenes y en los muy viejos'%. Cuando se corrige por la
enfermedad subyacente, la edad, en general, no tiene im-
portanciali, 4,15,17, 44' R

El periodo de tiempo de didlisis no es importante. Al-
wall', Gomick* y Abreo® estudiaron la supervivencia y no
encontraron una mejora con el tiempo. De la misma ma-
nera, la supervivencia de la insuficiencia renal aguda du-
rante tiempo de guerra no ha mejorado: fue aproximada-
mente de un 60 % durante la guerra de Corea, la guerra
de Vietnam y la crisis del Oriente Medio 3",

Enfermedades preexistentes

La mayoria de autores han hallado que una historia de
enfermedad preexistente no tiene importancia> 7 4 16,

Enfermedad subyacente

La enfermedad subyacente parece ser el factor mas im-
portante para determinar la supervivencia. Las cirugias gas-
trointestinal y cardiovascular se asocian con el porcentaje
mas alto de mortalidad, aproximadamente un 80 %. Por
el contrario, la mortalidad mas baja se encuentra en pa-
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cientes con insuficiencia renal secundaria a complicacio-
nes obstétricas y ginecologicas™&2%¥. La insuficiencia
renal aguda secundaria a obstruccion y cirugia urolégica
generalmente tiene mortalidad baja. En caso de insufi-
ciencia renal aguda secundaria a traumatismos militares o
civiles, las heridas que afectan el torax tienen la mortali-
dad mas baja, mientras que las heridas que implican el
abdomen o el cerebro tienen la mas alta®*¢2,

Tipo y grado de insuficiencia renal

No parece haber diferencia en cuanto a la superviven-
cia entre la insuficiencia renal aguda toxica y la insuficien-
cia renal aguda isquémica*. Algunos investigadores han
encontrado un porcentaje mas alto de supervivencia en
insuficiencia renal no oligirica comparada con la insufi-
ciencia renal aguda oligdirica. Asf, Anderson y sus colabo-
radores hallaron una mortalidad de un 26 % en casos sin
oliguria comparada con un 50 % en casos con oliguria®.
De modo similar, Bullock y cols. hallaron una mortalidad
de un 58 % en enfermos no oliguricos, comparada con
un 82 % en pacientes oligricos*. Ninguno de estos in-
vestigadores estratifico sus pacientes segin la enfermedad

rimaria. Cuando esto se hizo, no hubo diferencia entre
a mortalidad en casos de insuficiencia renal oligirica y
no oliglirica secundaria a cirugia por aneurisma aortico.

Hou y sus colaboradores, de seis factores estudiados,
hallaron que el grado de insuficiencia renal fue el factor
mas importante asociado con la mortalidad®. Otros han
hecho observaciones similares? (fig. 3).

Signos infecciosos

Como ya se ha dicho, las infecciones son la causa mas
comin de muerte en la insuficiencia renal aguda. McMu-
rray y cols. mostraron una relacion directa entre el name-
ro de infecciones y la mortalidad®®. La superevivencia fue
superior al 80 % en pacientes sin infeccion e infetior a un
30 % en pacientes con cuatro o mas infecciones. Gomnick
y cols. en un estudio de 50 enfermos con insuficiencia re-
nal aguda tras cirugia por aneurisma adrtico, hallaron una
disminucion significativa de la supervivencia en pacientes
con temperatura superior a 100 °F o con leucocitosis por
encima de 10.000 por mm’ dos semanas después del ini-
cio de la insuficiencia renal. En la serie de Gornick, to-
dos los enfermos con hemocultivo positivo durante co-
bertura antibidtica fallecieron.

Otras complicaciones: insuficiencia multiorganica
El inicio de la insuficiencia multiorganica es un signo
pronéstico de extremada gravedad en pacientes dializa-

dos por insuficiencia renal aguda y muchas veces es se-
cundario a infeccion severa>>2, En presencia unicamente
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Fig. 3.—Influencia de la magnitud del aumento de la creatinina sérica
sobre la mortalidad en 188 pacientes que desarrollaron insuficiencia
renal aguda. En los pacientes en los que la creatinina sérica aument6
menos de 80 uml/l la mortalidad fue de un 5 %. La mortalidad
aumento al 65 % si la creatinina era superior a 400 uml/l y el paciente
no se dializé. Esta figura estd basada en las referencias 3 y 4.

de insuficiencia renal, el 90 % de los enfermos descritos
por McMurray y cols. sobrevivieron, pero menos de un
30 % de aquellos enfermos con insuficiencia de més de
siete 6rganos sobrevivieron. Bullock y colaboradores ha-
llaron que las complicaciones pulmonares, la ictericia y las
complicaciones cardiovasculares fueron factores predicti-
vos significativos de fallecimiento*. Gomick hallo que la
necesidad de respiracion asistida, la disfuncion del siste-
ma nervioso central y los infiltrados pulmonares fueron
mas comunes en pacientes que fallecieron que en los que
sobrevivieron*, Este autor encontré que los problemas
cardiacos y gastrointestinales no influyen en la superviven-
cia de pacientes con insuficiencia renal aguda después de
cirugia por aneurisma aortico. Muchas veces es dificil sa-
ber si la insuficiencia multiorganica se debe a la enferme-
dad primaria incurable u ocurre secundaria a infecciones,
pero el 25% de los enfermos estudiados por Van Der
Mere murieron de insuficiencia multiorganica, sin signos
de infeccion . Tal vez esto es una variante de sepsis cli-
nica sin bacteremia que empieza usualmente con insufi-
ciencia pulmonar-sindrome del distrés respiratorio agu-
do®. En una revision de 2.719 pacientes, todos aquelios
enfermos con insuficiencia de tres o mas 6rganos duran-
te cinco dias o mas fallecieron®.



Procedimiento dialitico

Con el advenimiento de la dilisis a dias alternos y el
comienzo temprano de diélisis ya no hay diferencia en la
bioquimica predidlisis entre los enfermos que sobreviven
y los que fallecen* 2. Mentzer y cols., usando didlisis a
dias alternos, no pudieron hallar diferencia alguna en la
supervivencia durante los primeros setenta dias entre los
enfermos que tuvieron funcion renal inmediata y aquellos
que necesitaron diélisis después de trasplante . Semejan-
temente, Gillum y cols., en el Gnico estudio controlado
disponible, compararon hemodidlisis diaria con dialisis a
dias altemos y no hallaron ninguna ventaja en la diélisis
diaria®. La supervivencia fue de un 41 % en el §rupo con
didlisis diaria y de un 53 % en el grupo con dialisis a dias
altemos. En el grupo de didlisis diaria, el BUN fue de
60 mg/dl (21,4 mmol/l); la creatinina fue de 5,3 mg/dl
(469 umol/l); el bicarbonato fue de 23 mmol/l, el fésforo
fue de 4,3 mg/dI (1/4 mmol/l), y el pH fue de 7,42. En el
de didlisis a dias alternos, los mismos valores fueron de
101 mg/dl (36,1 mmol/l), 9,1 mg/dl (80,5 umol/l),
18 mmol/I, 6,7 mg/dl (2,2 mmol/l) y 7,35. Estos hallazgos
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sugieren firmemente que los regimenes de diélisis a dias
alternos han alcanzado probablemente el beneficio ma-
ximo para la supervivencia.

Anélisis multifactorial

Como ningln factor pronostico parece seguro, muchos
equipos han tratado de usar andlisis multifactorial para lle-
gar a alglin tipo de indice pronéstico. La tabla Il resume
varios intentos de andlisis multifactorial. Aunque los ha-
llazgos son divergentes, tal vez dos aspectos son impor-
tantes. Primero, la enfermedad preexistente, la edad, el
sexo y el tipo de insuficiencia renal parecen ser de poca
importancia en predecir el resultado. Paréce ser que las
complicaciones determinan el pronéstico. Liafio y cols. y
Rasmussen y cols. han desarrollado modelos sofisticados
para establecer una férmula predictiva multivariante. El in-
dice discriminativo de Liafio no contiene variables pree-
xistentes o demograficas. Su modelo es 0,25 + 0,09 (oli-

uria) + 0,14 (respirador) + 0,2, (hipotension) + 0,27
?coma). Ningtin enfermo con un indice de 0,9 o0 mas so-

Tabla Il.  Estudios pronésticos con analisis multifactorial

Cita 13 44 56 43 16 217 18 218 57
Estudio: '

Tipo Pros Retro Retro Retro Retro+Pros Retro Retro Retro Retro
N 228 47 462 276 148+113 65 100 125 57°
IR.. CR>2 Dial CR>25 Dial CR>2 Dial Dial Dial Dial
Demografia:

Edad No No St No No Si Si No Si
Sexo No No No No No Si No No No
Tipo de insuficiencia

renal:

Meédica No - No - No - No - No
Quirtrgica Si Unica No - No Unica No - No
Toxica Si+ - No - No - No — -
Oliglrica........ceveerreerersnrrrieenns Si - No - No - No - -
Complicaciones:

Sepsis No Si No Si No No - Si Si
Hip/IM/AM ... Si No Si Si Si Si No Si No
Coma Si Si ? - Si - - Si No
Respirador ... Si Si Si No Si - Si Si No
Enfermedad preexistente:

Hipertension ...........cc.ccccnennvveee. No No No - -
Diabetes .....ccc.vvrrrrveenriorrecneen, No No - No -
Cardiaca No No Si - No
EPOC No No No - No
IRC Si No Si - No
Céncer No No Si - -
EvP Si No Si - -

Pros: Estudio prospectivo. Retro: Estudio retrospectivo. IR: Grado de insuficiencia renal en estudio. CR: Creatinina, Dial: Solamente pacientes dializados fueron incluidos.
Hip/IM/Artit: Hipotension/Infarto de Miocardio/Arritmias. EPOC: Enfermedad pulmonar obstructiva crénica. IRC: Insuficiencia renal crénica. EVP: Enfermedad vascular
periférica. SI: Factor asociado con mortalidad més alta. NO: Factor no asociado con mortalidad. .
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brevivi6 en su serie de 228 pacientes . La formula de Ras-
mussen fue diferente. En su indice de discriminacion, 10
factores se asociaron con mortalidad. Tres enfermedades
preexistentes (cancer, insuficiencia cardiaca e insuficien-
cia renal cronica) predijeron el fallecimiento; los otros sie-
te factores que predijeron muerte fueron complicaciones
de nueva aparicion: problemas cardiacas agudos, oliguria,
pancreatitis, trauma, cirugfa, problemas del sistema ner-
vioso central e insuficiencia respiratoria'.

Los nefrologos estan desencantados con los pobres re-
sultados y los pobres indices pronosticos disponibles. Dos
articulos destacados pasan revista a los problemas y a la
confusion sobre el tema® #. Smithies y Cameron resumen
bien el dilema: «Tales estimaciones muestran solamente
que la supervivencia no tiene precedente, pero no es im-
posible. Todos nosotros recordamos —tal vez, de sobra—
nuestros pacientes excepcionales que sobrevivieron con-
tra lo probable. Solamente cuando tengamos una base
mas racional podremos juzgar cuando el tratamiento es
inatil y nuestros esfuerzos adicionales probablemente
equivalen nada més a un mal manejo de la muerte.»

Enfoque clinico

El paciente con insuficiencia renal aguda enfrenta al ne-
frologo con una situacion clinica dificil. Generalmente, el
paciente esta extremadamente enfermo y los elementos
yatrogénicos estan presentes. Hay poco margen de error;
el diagnostico diferencial es dificil, a veces imposible, y
la premura de tiempo es severa. Asimismo, es necesario
tener un método logico y estricto para manejar y evaluar
estos enfermos (fig. 4). Primero, resucitar; segundo, com-
pletar el diagnostico diferencial; luego, intentar el trata-
miento etiologico, y si esto falla, prevenir las complicacio-
nes con el uso de terapia conservadora y didlisis.

Resucitacion

Las dos causas de muerte mas comunes en los prime-
ros estadios de la insuficiencia renal aguda son la hiper-
hidratacion con edema pulmonar y la hipercaliemia. El
exceso de hidratacion con edema pulmonar es casi siem-
pre inducido yatrogénicamente por intentos fitiles de res-
taurar la produccion de ‘orina y la funcién renal mediante
hidrataci6n vigorosa. La hipercaliemia ocurre secundaria a
un trasiego acidético de potasio desde el espacio intra-
celular al espacio extracelular. La hipercaliemia severa tien-
de a seguir la restauracion del flujo sanguineo tras oclu-
sion temporal, como en el caso de embolectomia o re-
paracion de un aneurisma aortico, lesion por aplastamien-
to con necrosis extensa de 6rganos o partes blandas o hi-
pertermia severa. Grandes cantidades de potasio prove-
niente de los tejidos dafnados durante isquemia, inundan
s(ibjtamente la circulacion sistémica. En tales casos, el ni-
vel de potasio puede ser tan elevado que la terapia con-
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1. RESUCITAR
[Sobrecarga de liquidos, hipercaliemia (acidosis)]

¢

il. DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

4/\

IRA secundaria IR primaria - biopsia
(pre-renal/NTA) obstruccién - pielografia
retrograda
- ecografia

1Il. TRATAMIENTO ETIOLOGICO
A. IR pre-renal - mejorar gasto cardiaco
- rehidratar

B. Necrosis tubular aguda
- diuréticos de asa
- manitol
- dopamina

IV. TRATAMIENTO SINTOMATICO

® mantener homeostasis - rehidratar
® prevenir complicaciones comunes

fig. 4.—Enfoque clinico del paciente que desarrolla insuficiencia renal
aguda. IR = insuficiencia renal. NTA = necrosis tubular aguda. CC =
gasto cardiaco.

servadora, aunque vigorosa, es inefectiva, y aun la hemo-
dialisis continua puede tener dificultades para mantener
la concentracion de potasio por debajo de cifras mortales.

Sobrecarga de fluido

La evaluacion del estado de hidratacion es extremada-
mente importante cuando la funcién renal esta ausente.
La medicion diaria del peso y el analisis cuidadoso de los
liquidos recibidos y eliminados son esenciales. Desafortu-
nadamente, los enfermos muchas veces producen o reab-
sorben fluidos del tercer espacio y pueden tener cambios
stbitos en la capacitancia vascular durante la aparicion o
el tratamiento de la sepsis. Los cambios de volumen. se-
cundarios a tales circunstancias obviamente no se refle-
jan en el peso corporal. Exploraciones diarias de las mu-
cosas, el turgor de la piel, la ingurgitacion yugular y la aus-
cultacion son observaciones crudas, pero significativas
desde el punto de vista clinico. Més precisas y absoluta-
mente necesarias durante la etapa aguda de resucitacion
son las radiografias frecuentes para descartar el edema
pulmonar, y, lo mas importante, los métodos invasivos de
determinacion de la presion de la arteria pulmonar y la
presion enclavada pulmonar’4°. La complicacion mas pe-
ligrosa de la sobrecarga de fluido es el edema pulmonar
urémico. Los factores de riesgo para el desarrollo del ede-
ma pulmonar en pacientes urémicos incluyen un aumen-



to de la presion hidrostatica y la presion enclavada pul-
monar secundarias a sobrecarga de fluidos, la lesion sutil
capilar secundaria a la uremia, particularmente en la re-
gion perihiliar, y el decremento de la presion oncotica
plasmatica™ 707", El hallazgo clasico en la radiografia de
torax es el edema en «alas de mariposa» o en «alas de
murciélago», tal vez causado por el derrame de fluido en
el lecho capilar de los bronquios y grandes vasos hiliares.
En esta primera etapa, el (inico signo diagnostico seguro
es la radiografia de torax, pues los signos clinicos pue-
den ser escasos. Los estertores y la disnea estan a menu-
do ausentes. El edema pulmonar procede luego al derra-
mamiento difuso de fluido a través de los capilares pul-
monares, a la hipoxemia severa y al fallecimiento. Hay al-
gunas variantes en la imagen radiografica del edema pul-
monar urémico que son importantes de recordar. El ede-
ma pulmonar unilateral, el edema pulmonar lobar y el
edema multifocal con lesiones en «bala de carién», imi-
tando metastasis o infeccion fingica pulmonar, todos
ellos han sido descritos2. El diagnostico radiologico inco-
rrecto probablemente ocurre, por lo menos, en un 30 %
de los enfermos .

El tratamiento inmediato del edema en la etapa resu-
citativa de la insuficiencia renal aguda incluye la furosemi-
da, que distribuye fluidos fuera de los pulmones, la mor-
fina y el oxigeno”. Si el tracto gastrointestinal funciona
adecuadamente, grandes cantidades de liquido se pue-
den evacuar con la induccion de diarrea. Lo mas efectivo
a este respecto es el sorbitol al 70 % por via oral en dosis
de 2 mg por kg de peso, o por via rectal una solucién al
20 % a dosis de 10 mg por kg de peso. El sorbitol, un azi-
car hexacarbonado, no se absorbe por el tracto gastroin-
testinal. El efecto del sorbitol es inmediato y detectable
mas tarde como diarrea acuosa. Con sorbitol se pueden
obtener hasta 5 kg de diarrea por dia. Las heces tienen
un contenido de sodio de 30 a 100 mEq/I y una concen-
tracion de potasio de 8 a 10 mEqg/l, y son alcalinas (el pH
promedio es de 7,5). Ademas de la pérdida de liquido
producida se puede asimismo obtener un aumento en el
nivel de sodio plasmatico, permaneciendo estable el ni-
vel de potasio (aunque cuando el potasio se pierde por
la diarrea ocurre un cambio intracelular secundario a de-
cremento en el pH), y una ligera disminucién del nivel de
bicarbonato en la sangre”>. Una complicacion muy infre-
cuente de este tratamiento ha sido la necrosis del colon,
la cual ocurre cuando se ha anadido Kayexalate® (una re-
sina de intercambio) al enema con sor{)itol“. El edema
pulmonar severo es indicacion de dialisis urgente con ul-
trafiltracion ' 8. 73,

Hipercaliemia

Cierto grado de hipercaliemia ocurre en casi todos los
pacientes con insuficiencia renal aguda. En la mayoria no
es significativa clinicamente, pero en algunos enfermos es
intratable y fatal. La hipercaliemia desproporcionada en
presencia de insuficiencia renal poco severa se ha repor-
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tado como particularmente frecuente en la insuficiencia -
renal aguda inducida por agentes antiinflamatorios no es-
teroideos”>. El peligro de hipercaliemia se debe a los efec-
tos cardiotoxicos de una proporcion alta de potasio ex-
tracelular en relacion al potasio intracelular. Los cambios
en el electrocardiograma inducidos por el potasio son mu-
cho més importantes que el nivel de potasio en el suero. El
primer cambio es la onda T puntiaguda y luego alta. La
toxicidad severa se manifiesta como la prolongacion del
intervalo PR, la depresion del segmento ST y el ensancha-
miento del complejo QRS. En caso de aparicion de asis-
tolia atrial y bloqueo intraventricular, el paro cardiaco es
inminente. Cambios en el electrocardiograma causados
por el potasio, indistinguibles de los de infarto de mio-
cardio y bloqueo de rama del fasciculo de His, también
se han descrito, pero son probablemente raros’s.

El tratamiento de la hipercaliemia depende de la toxi-
cidad evidenciada por los cambios en el electrocardiogra-
ma. En la situacion clinica hiperaguada, con asistolia atrial
o fibrilacion ventricular, se debe administrar calcio por via
endovenosa. Su efecto es instantaneo, pero transitorio,
porque el calcio se redistribuye de la sangre al liquido in-
tersticial. En situaciones menos agudas (prolongacion del
intervalo PR y ondas T altas) se puede movilizar el potasio
desde el espacio extracelular al espacio intracelular con
una combinacién de insulina-glucosa-bicarbonato o con
la infusion o inhalacion de agonistas B-adrenérgicos,
como albuterol** 7. Finalmente, se puede remover el po-
tasio con el uso de resinas de intercambio i6nico o dia-
lisis. Las resinas intercambian sodio e H* por potasio y cal-
cio. Una ganancia neta de sodio ocurre con una redistri-
bucion de agua desde el espacio intracelular al espacio ex-
tracelular; ademas, se agrava la acidosis. Los detalles del
tratamiento se delinean en la tabla lll.

Diagnostico diferencial de la insuficiencia renal aguda

En la mayoria de los casos, la causa de la insuficiencia
renal aguda puede ser identificada con la historia clinica
y la exploracion fisica. Con mucho, la causa mas com(n
de insuficiencia renal aguda es la necrosis tubular aguda
secundaria a agentes nefrotoxicos tales como agentes de
contraste intravenoso, aminoglicosidos, agentes antiinfla-
matorios no esteroideos e infecciones en pacientes sép-
ticos. En algunos casos puede ser imposible distinguir en-
tre insuficiencia renal aguda secundaria a insuficiencia pre-
rrenal y necrosis tubular aguda. Estas enfermedades pue-
den seguir una tras otra y, a veces, coexisten en el mismo
enfermo78, En la enfermedad primaria del parénquima
renal, con sospecha de glomerulonefritis, vasculitis o ne-
fritis intersticial, una biopsia renal puede ser atil. Tal vez
la biopsia puede establecer un diagnostico no sospecha-
do clinicamente e influir en la seleccion del tratamiento
y en el conocimiento del pronostico®”. Otras pruebas
como la serologja y la gammagrafia son muchas veces Gti-
les en estos enfermos.
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"Tabla IIl. Tratamiento de la hipercaliemia

. Tiempo
Nivel clinico Tratamiento Dosis Mecanismo para el
efecto
Hiperaguda Calcio ev. 10 ml 10 % gluconato célcico en 1-5 min hasta Antagonismo Inmediato
mejora en el ECG
Aguda A. insulina-glucosa-bicarbo- 500 ml 30 % dextrosa, 30 U insulina + 100 mEq Transfiere K* al es- 30 min
nato bicarbonato, Na 100 ml en la primera hora; lue- pacio intracelular
) go 20-30 ml/h
B. bicarbonato Infusion rapida, dosis segiin nivel bicarbonato .o 30 min
en sangre
C. albuterol 0,5 mg ewv. en 5 min o 10-20 mg nebulizado e W 30 min
inhalado durante 10 min
Menos urgente Elimina K* 1-2h

bit

A. resina de intercambio 30 % Kayexalato oral en 100 ml solucién de sor-
ol 0 60 g en enema en 500 ml de solucién
de sorbitol al 10 %

En casos de sospecha de obstruccion, el enfermo debe
ser investigado con ecografia y/o tomografia axial com-
putarizada. En caso de duda, [a pielografia retrograda es
necesaria. La obstruccion unilateral silenciosa puede ser
particularmente traicionera, como se demostr6 en algu-
nos enfermos con ecografia, pielografia intravenosa y to-
mografia axial computarizada supuestamente norma-
les8942, El diagnéstico debe ser sospechado cuando exis-
ten anuria total o anuria-poliuria intermitente. Si la sospe-
cha es firme es necesario realizar una pielografia retrogra-
da aunque otras pruebas sean normales®®. La analitica
urinaria y los indices urinarios pueden ser similares, en las
primeras etapas de obstruccion, a los vistos en la insufi-
ciencia prerrenal y a los de la insuficiencia tubular aguda
después de obstruccion prolongada®" ¥,

El diagndstico diferencial entre insuficiencia prerrenal y
la necrosis tubular aguda es, algunas veces, muy dificil o
imposible. El tratamiento de una estd muchas veces con-
traindicado en el tratamiento de la otra. La rehidratacion
vigorosa, que puede curar la insuficiencia prerrenal, pue-
de matar al paciente con necrosis tubular aguda al indu-
cir edema pulmonar®, Si; por otro lado, no se aportan li-
quidos al enfermo con insuficiencia prerrenal, ésta puede
transformarse en necrosis tubular aguda con morbilidad y
mortalidad considerables. El diagnostico es de importan-
cia suprema, y todavia puede ser imposible porque la in-
suficiencia prerrenal y la necrosis tubular aguda pueden
ocurrir sucesivamente o aun coexistir en el mismo enfer-
mo 14, 26_

El diagnéstico diferencial procede de un modo logico.
Primero se revisa la informacion clinica, tal como el peso
y los liquidos recibidos y eliminados. Aunque éstos son
importantes, no pueden detectar movimientos de liqui-
dos debidos a reabsorcion o desarrollo de tercer espacio
o cambios en la capacidad del lecho vascular. Por tanto,
el examen clinico adicional es necesario, particularmente
las presiones en la arteria pulmonar y capilar del pul-
moén 39,67, 69.
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Varias pruebas de la analitica urinaria o indices ori-
na/sangre se han concebido para ayudar en el diagnosti-
co diferencial. Estas pruebas se delinean en la tabla IV y
se han revisado recientemente?. Algunas de las pruebas
pueden sobreponerse entre la insuficiencia prerrenal y la
necrosis tubular aguda, particularmente las pruebas que
son solamente urinarias. Estas pruebas incluyen la densi-
dad especifica urinaria, osmolalidad urinaria, creatinina y
urea en la orina y concentraciones de sodio y potasio en
la orina. Otras, como la proporcion entre la osmolalidad
entre orina y plasma, la prueba de la excrecion fracciona-
da de sodio (FEy,) y particularmente los aclaramientos se-
cuenciales de agua libre y creatinina, pueden ser mas (ti-
les. Estas determinaciones solamente son (tiles si se ob-

Tabla IV. Diagnostico diferencial entre la insuficiencia
prerrenal y la necrosis tubular aguda

- Necrosis
Test I"s:'j;f:a?a Tubular
p aguda
Densidad especifica uri-
1T - DO > 1.030 <1.020

Osmolalidad urinaria.... > 400 mosm/kh/H,0O < 350 mosm/kg/H,O
Indice osmolal orina/

plasma ... > 14 <10
Indice creatinina ori-
na/plasma .......cc.c..... > 30 <20
Indice urea orina/plas-
11 PO >7 <5
Indice N ureico séri-
co/creatinina............ >10 Aproximadamente 10
Concentracion de sodio
€N OMNA...coevceeeceennen < 30 mEg/! > 30 mEg/!
FEy g onecnnserrssneseesnes <1% > 2%
Indice de fracaso renal < 1 >1
Aclaramiento de agua li-
Dre..cocererereceeeceenne Negativo Aumentando hacia 0
Aclaramiento de creati-
nina a 2 horas.......... Estable Disminuyendo




tienen antes de la administracion de diuréticos y los en-
fermos no padecen insuficiencia renal cronica subyacen-
te u obstruccién del tracto urinario 2-63. 78,8101 Gin embar-
go, estas pruebas pueden ser inconclusas y los aclara-
mientos requieren tanto tiempo que son de poca impor-
tancia en las primeras etapas, durante las que se deben
tomar decisiones. No obstante, pueden ser valiosas en la
evaluacion del curso del enfermo.

El mejor enfoque clinico consiste en realizar una histo-
ria clinica, un examen fisico y una radiografia de torax. Es-
tas exploraciones dan resultados inmediatos. Al mismo
tiempo, muestras de sangre y orina se remiten al labora-
torio para determinaciones necesarias en el calculo de los
indices osmolales y de la FEy,. Tras ello se instituye trata-
miento y su eficacia y curso se siguen con los aclaramien-
tos secuenciales de agua libre y creatinina, que pueden
ser calculados con las mismas pruebas usadas para el cal-
culo de los indices ya mencionados. Los aclaramientos es-
tan asi disponibles para la reevaluacion del enfermo.

Tratamiento etiologico

En esta seccibn pasaremos revista en extenso solamen-
te al tratamiento de la necrosis tubular aguda. El tratamien-
to etiologico de la deshidratacion es la rehidratacion vi-
gorosa, y el de la obstruccion, la nefrostomia operativa o
percutanea para drenaje. No discutiremos en detalle los
miltiples tratamientos, peligrosos y poco investigados, de
la insuficiencia renal aguda debida a enfermedad paren-
quimatosa renal. Dado que los mecanismos inmunolégi-
cos parecen ser una etiologia comun, estos tratamientos
incluyen corticosteroides, farmacos citotOxicos, anticoagu-
lacion, antiagregantes plaquetarios, infusion de plasma,
plasmaféresis y citoféresis.

En la necrosis tubular aguda hay dos tratamientos etio-
logicos a realizar de inmediato. El primero es un repaso
de medicaciones, seguido por la discontinuacion de
aquellas que son nefrotoxicas. El segundo es la restaura-
cion del flujo sanguineo renal por medio de una mejora
de la funcion cardiaca, el restablecimiento de la volemia
mediante control de la hemorragia y transfusion y la rehi-
dratacioén del enfermo deshidratado. Cuando estos trata-
mientos se han realizado, la segunda linea de defensa es
detener todo el proceso fisiopatologico. Cada evento fi-
siopatologico puede crear un hipotético circulo vicioso de
reacciones que perpetiia y agrava los procesos que con-
ducen a la necrosis tubular aguda?-2.3%32, |3 terapia 6p-
tima, por consiguiente, debe disminuir tanto el progreso
de la insuficiencia renal como cualquier circulo vicioso.
Tedricamente, la terapia debe:

1. Restaurar el flujo sanguineo renal.
2. Restaurar y aumentar el flujo de orina tubular.
3. Parary reparar la injuria intracelular en curso.

Cualquier droga que aumente el flujo sanguineo renal
es teoricamente util para tratar la necrosis tubular aguda
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en desarrollo. La Gnica droga que se usa hoy y de la que
se tiene experiencia clinica amplia és la dopamina. Clini-
camente, una dosis de aproximadamente 1 ug/kg/min
parece ser Util, en experimentos clinicos no controlados,
para disminuir la severidad o, por lo menos, convertir la
necrosis tubular aguda oligirrica en no oligurica021%4,

El factor natriurético atrial es otro potente vasodilatador
renal. Los' primeros estudios en animales fueron prome-
tedores'®, pero los primeros estudios clinicos son con-
tradictorios %1%, Un estudio multicéntrico mundial usan-
do este agente en la insuficiencia renal aguda esta en cur-
so. La hipotension como complicacién se puede circun-
venir hasta cierto punto con el uso simultineo de dopa-
mina o la infusion selectiva en la arteria renal 103109110,

Otros farmacos potenciales para inducir vasodilatacion
renal incluyen el péptido relacionado con el gen de la cal-
citonina (CGRP), el factor relajante derivado del endotelio
(EDRF) y los prostanoides. Sin embargo, se carece de en-
sayos chnicos por el momento.

Cualquier farmaco que aumente el flujo tubular y au-
mente la carga de sodio y cloro a la macula densa pue-
de ser efectivo sobre el feedback de la renina. Desde un
punto de vista tedrico, los diuréticos de asa y el manitol
son particularmente atractivos. Ambos aumentan el flujo
sanguineo renal y el flujo tubular, y asi pueden inhibir los
circuitos de feedback por medio de cambios en la carga
de sodio a la méacula densa y aclaramiento de la obstruc-
cion tubular debida a escombros celulares. Los diuréticos
de asa pueden también minimizar la injuria isquémica
mediante la inhibicion del transporte tubular y, por tanto,
disminuir la demanda celular de oxigeno™".

Con estos farmacos se han realizado multiples estudios
clinicos con resultaldos contradictorios 2%, Estos han
sido analizados extensamente por Levinsky y colaborado-
res'®17, la evidencia clinica indica que estas drogas a
menudo convierten la oliguria en no oliguria y, tal vez,
pueden disminuir la necesidad de dialisis. Permanece po-
lémico el hecho de si mejoran el aclaramiento de creati-
nina. No hay evidencia de que mejoren la supervivencia,
pero ain no se ha realizado un estudio prospectivo con-
trolado.

El momento del empleo puede ser una de las razones
por las que hay tanta controversia ™. Los diuréticos de asa
pueden ser efectivos solamente en las primeras etapas de
necrosis tubular aguda y los enfermos responden con re-
solucion de la insuficiencia renal aguda solamente cuan-
do se tratan dentro de las veinticuatro-cuarenta y ocho ho-
ras del insulto renal y antes de que el nivel de creatinina
exceda 5 mg/dl". Estudios clinicos y experimentales in-
dican que la dopamina y los diuréticos de asa pueden
ejercer, tal vez, un efecto sinérgico beneficioso en la ne-
crosis tubular aguda 1% 118.119,

Teoricamente, el efecto final del dano intracelular en
curso se puede atacar con el uso de inhibidores de la xan-
tina-oxidasa ', bloqueantes de los canales del calcio 1272,
quelantes de radicales libres de oxigeno™ e infusiones
de sustancias intracelulares, particularmente Oxido de
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magnesio, nucleotidos ', aminoécidos'?'3! y factores

de crecimiento epidérmico "2 Los estudios de estas dro-
gas en animales han resultado controvertidos y faltan bue-
nos estudios clinicos en la mayoria de estos tratamientos.
Muchos de ellos no se pueden usar en pacientes a causa
de riesgo de efectos secundarios serios, como la intoxi-
cacion de magnesio. Como excepciones estan el uso in-
travenoso de aminoacidos y los bloqueantes de los cana-
les del calcio. Los aminoacidos por via endovenosa fue-
ron efectivos, segtin Abel y colaboradores y otros 128.129.133,
para acortar el periodo de elevacion de creatinina en el
suero y reducir la mortalidad en pacientes con necrosis tu-
bular aguda. Varios investigadores, posteriormente, no
han podido confirmar este hallazgo** ¥, Diferentes arti-
culos sobre el uso experimental de aminoacidos en la in-
suficiencia renal aguda sugieren que éstos pueden mejo-
rar o empeorar la funcién renal y disminuir o aumentar la
mortalldad 128-131,133, 136«138-

Varios estudios indican que los bloqueantes de los ca-
nales del calcio son efectivos en evitar o acortar la necro-
sis tubular aguda %141, Otros investigadores los han halla-
do ineficaces 2. Algunas de las diferencias se pueden atri-
buir, tal vez, al periodo diferente de la administracion y a
distintas acciones de varios bloqueantes de los canales
del calcio.

Con antecedentes tan controvertidos es obvio que el
manejo clinico de la necrosis tubular aguda también esta
sujeto a controversia. Muchos nefrologos creen que no
hay tratamiento etiol6gico y no haran més que restaurar
los volimenes de liquidos. Otros usan dopamina, mani-
tol y furosemida en una variedad de combinaciones. Pen-
samos que un método clinico razonable es, por lo me-
nos, intentar tratar al enfermo con un nivel de creatinina
plasmatica de menos de 5 mg/dl con una combinacién
de dopamina infundida a dosis de 1 ug/kg/min con do-
sis de furosemida en rapidos incrementos, aproximada-
mente de 2-5 a 10 mg por kg infundida durante un pe-
riodo de quince a veinte minutos a intervalos de una hora
para disminuir la ototoxicidad relacionada con el pico de
nivel plasmatico. Si se establece la diuresis, ésta se puede
mantener con la continuacion de manitol y furosemida
en una infusion. La dosis para un adulto de tamafo nor-
mal con peso de 60 kg seria una solucion de 500 ml de
manitol al 20 % a la que se ha anadido la dosis de furo-
semida a la que el enfermo respondio, infundiéndola a
20 ml por hora. Este tratamiento mantiene a menudo, la
diuresis y, algunas veces, se asocia con un decremento
en el nivel de creatinina en el suero. Aun sin el decre-
mento de creatinina en el suero, la diuresis facilita consi-
derablemente el manejo conservador de tales enfermos.
Si se usa esta pauta es necesario comprobar a menudo
la osmolaridad sérica con determinaciones de la osmola-
lidad actual y la calculada para evitar la intoxicacion por
manitol *2. Otros efectos indeseables incluyen la pancrea-
titis y la sordera'* 1% Algunos casos raros de oliguria agu-
da pueden resolverse si la presion intraabdominal alta se
reduce a la normalidad 61+,
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Tratamiento conservador

Si el tratamiento etioldgico falla, el enfermo entra en
periodo de uremia aguda y el tratamiento se reparte en-
tre el manejo conservador para mantener la homeostasis
y el impedir, percibir y tratar las complicaciones que cau-
san morbilidad y mortalidad. Aqui sélo discutiremos el tra-
tamiento conservador.

De acuerdo con lo mencionado en la secci6n anterior
sobre la mortalidad y el prondstico, es evidente que las
infecciones son no solamente la causa mas comin de
muerte en el paciente con insuficiencia renal aguda, sino
también son casi el tnico factor tratable. Muchas veces,
las infecciones ocurren como efectos secundarios a com-
plicaciones quirrgicas, y tanto las infecciones como las
complicaciones quirargicas son mas frecuentes si el en-
fermo esta malnutrido.

Infecciones

McMurray y colaboradores han demostrado que cuan-
to mas infecciones padece un enfermo con insuficiencia
renal aguda, tanto mas aumenta la mortalidad. En su se-
rie, el 85% de los pacientes sin infeccion sobrevivieron,
comparado con solamente el 25 % de los pacientes con
cuatro infecciones ',

Alwall hallé signos de infeccion urinaria en el 80 % de
los enfermos con insuficiencia renal aguda, infecciones
pulmonares en el 60 %, septicemia clinica en el 30 % y
hemocultivos positivos en el 15 %. En varias otras series,
ninguno de los pacientes que desarrollaron hemocultivos
positivos mientras recibian antibidticos de amplio espec-
tro sobrevivig #6214,

El diagnostico de las infecciones es dificil en estos pa-
cientes. La urea es una sustancia antipirética potente y por
esto la temperatura no aumenta de manera normal con
las infecciones'®. Un paciente con funcién renal normal
manifestard una temperatura superior a 103 °F durante
una septicemia verificada con cultivo positivo, mientras
que en el enfermo con un aclaramiento de creatinina in-
ferior a 30 ml/min la temperatura s6lo alcanzara 102 °F
aproximadamente.

Los pacientes en dialisis cronica responden a la septi-
cemia con cultivo positivo con menos leucocitosis de lo
normal 51153, Asj, el recuento de neutréfilos aument6 por
encima de 5.000/mm? en solamente cinco de los 17 pa-
cientes estudiados por Peresecenschi y cols.'s3, Perese-
censchi demostré que los neutréfilos en banda por mm3
pueden ser un signo mas preciso de infeccion, porque en
su serie, 13 de los 17 pacientes presentaron un recuento
de mas de 400 bandas/mm?. Ningun estudio se ha rea-
lizado en pacientes dializados por insuficiencia renal agu-
da, pero parece logico asumir la poca seguridad del re-
cuento leucocitario en tales pacientes. '

Los enfermos con insuficiencia renal aguda también
muestran menos signos clinicos de infeccion. La explora-



cion abdominal es muchas veces normal a pesar de ca-
tastrofes abdominales con peritonitis severa '+ 155,

Algunos de los dispositivos usados en la etapa de re-
sucitacion del paciente con insuficiencia renal aguda, ta-
les como los catéteres urinarios y los monitores intemos
para valorar las presiones, son progresivamente mas peli-
grosos si permanecen en el cuerpo del paciente. Tras una
semana hay una incidencia de casi el 100 % de cultivos
urinarios positivos en enfermos con catéteres urinarios
permanentes 5%, En caso de oliguria, el catéter no es ne-
cesario. Si el enfermo continta produciendo orina, se
debe utilizar un colector. Si esto no es posible, el catete-
rismo directo o, por lo menos, un sistema cerrado debe
usarse. Los dispositivos arteriales o venosos permanentes
para determinar presiones también muestran una inciden-
cia alta de infecciones y tromboembolismo. Después de
cuatro dias, el 53 % de los pacientes con catéteres en la
arteria pulmonar muestran lesiones endocardicas'®. Las
lecciones aprendidas de estos estudios son claras. Cuan-
do el enfermo se estabiliza, los catéteres en sangre y trac-
to urinario deben ser retirados. Después de cuatro o cin-
co dias, la exploracion fisica debe ser suficiente para juz-

ar el estado de hidratacion. En caso de que ocurran cam-
%ios es probablemente mejor limitar los estudios a través
de un catéter reintroducido por pocas horas.

Un dilema especial ocurre si el enfermo necesita
hiperalimentacién. Es dificil llevarla a cabo a través de ac-
cesos periféricos en enfermos dializados oligaricos, y el
shunt de Scribner es probablemente el mejor método de
hiperalimentacion en esta situacion ',

Dado que los pulmones son muchas veces fuente de
infecciones, los tubos endotraqueales deben ser retirados
lo més pronto posible. La fisioterapia, incluyendo ejerci-
cios respiratorios y tusigenos, parece razonable, aunque
el valor de estas maniobras es discutible 62 163,

Dada la poca fiabilidad de los signos clinicos, la tem-
peratura y el recuento leucocitario, es obvio que deben
realizarse cultivos frecuentes (casi a diario) de sangre, ori-
na y fluidos de drenaje para permitir la identificacién tem-
prana de cualquier agente infeccioso.

Una asociacion entre el nivel maximo precoz de ami-
noglicosidos y la supervivencia de enfermos con bacterie-
mia por gramnegativos se ha establecido, por lo que se
deben analizar los niveles maximos y minimos de antibi6-
ticos nefrotoxicos requeridos para el manejo agresivo de
estas infecciones ™. La insuficiencia renal, la cirugia ma-
yor y la-malnutricion inducen deficiencias inmunolégi-
cas'®17, La mayor parte de los enfermos tienen catéte-
res permanentes y se tratan con antibiéticos de amplio es-
pectro, por lo que las infecciones oportunistas no usuales
y, mas tarde, las infecciones flingicas pueden ocurrir. El
tratamiento antibiotico selectivo y limitado debe ser usa-
do, y la profilaxlis contra las infecciones fungicas con nis-
tatina o clotrimazol debe ser administrada frecuentemen-
te, oralmente o a través de un tubo nasogastrico 7" 172, El
aislamiento de estos enfermos es probablemente de
poca ayuda porque las infecciones son endogenas. El ais-
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lamiento tiende a privar a los enfermos de asistencia ru-
tinaria, asi como de movilizacion. La supervision minucio-
sa es probablemente mas importante que los beneficios
derivados del aislamiento " 17>774, Un ensayo reciente
randomizado a doble ciego indic6 que la gammaglobuli-
na endovenosa a 400 mg/kg cada semana mejora la su-
pervivencia de la insuficiencia renal aguda. En el presente
esta en marcha un estudio mas amplio .

En resumen, las complicaciones infecciosas son la cau-
sa de muerte mas com(n y, tal vez, la anica que se pue-
de verdaderamente tratar en pacientes con insuficiencia
renal aguda. Los signos clinicos estan, a menudo, ausen-
tes. La profilaxis temprana debe instituirse, incluyendo la
retirada de catéteres, los cultivos repetidos, el tratamiento
con antibi6ticos selectivos y la profilaxis fungica. La gam-
maglobulina intravenosa tal vez pueda mejorar la super-
vivencia.

Complicaciones quirtirgicas

Los enfermos que desarrollan insuficiencia renal agu-
da tras cirugia tienen una incidencia muy alta de compli-
caciones di?iciles de diagnosticar. El primer estudio minu-
cioso al respecto fue el de Marscall, quien reoper6 18 de
42 pacientes que desarrollaron insuficiencia renal después
de cirugia en el tracto biliar, estbmago o intestino grue-
s0". De estos pacientes, 17 (40 %) tuvieron complicacio-
nes quirirgicas graves. Los nueve pacientes que desarro-
llaron necrosis tubular aguda después de cirugia en el in-
testino grueso tuvieron todos drenaje fecal intraabdomi-
nal. Marshall noto la ausencia de los signos clinicos usua-
les y la incidencia alta de shock séptico postoperatorio
como presentacion clinica.

De modo similar, Kornhall, al revisar 298 pacientes qui-
rirgicos que desarrollaron necrosis tubular aguda post-
operatoria, hall6 que 98 pacientes (33 %) tuvieron com-
plicaciones quirdrgicas por descuido™. Ochenta y ocho
de los 98 pacientes (83 %) fallecieron. Esta claro que la ci-
rugia agresiva esta indicada en estos pacientes, y Marshall
comenta que «estos pacientes estin demasiado enfermos
para no operarse, mas bien que al revés». A pesar de la
reoperacion, la mayor parte de los pacientes en ambas se-
ries murieron. Tales enfermos no pueden sobrevivir sin
reintervencion, pero también la toleran mal. Tal vez los
métodos méas modemos de drenaje percutaneo de abs-
cesos pueden mejorar este cuadro clinico deprimen-
te176-178.

En el paciente postoperado con insuficiencia renal agu-
da deben hacerse exploraciones diagnésticas exhaustivas.
La nuevas gammagrafia con inmunoglobulina marcada
con indio, gammagrafias con galio e indio, ecografias y la
tomografia axial computarizada (TAC) de las areas opera-
das deben realizarse temprano cuando ocurre la insufi-
ciencia renal aguda 77 7%181. Una imagen al comienzo del
proceso sirve como referencia para estudios posteriores.
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Cambios en la presencia de masas pueden percibirse tem-
prano e investigarse mas a fondo con aspiraciones percu-
taneas.

Catabolismo, nutricion, problemas inmunolégicos

La insuficiencia renal, la malnutricion Y la cirugia mayor
inducen deficiencia inmunologica 1% 168170 De estos
factores solamente puede tratarse la malnutricion, y varios
investigadores han hallado una mejora de la funcién in-
munolégica con hiperalimentacion 19182,

La ruta de alimentacion gastrointestinal tiene menos
riesgo que la ruta intravenosa y debe usarse siempre que
sea posible. Las sondas nasogastricas de diametro peque-
no y la gastrostomia operativa o percutanea o la ileosto-
mia pueden intentarse. Una dieta regular de puré es pre-
ferible a una dieta elemental porque la carga osmotica y
la diarrea son menos intensas '818,

Los enfermos con insuficiencia renal aguda experimen-
tan a menudo un catabolismo extremo y pueden utilizar
5.000 calorias y 200 gramos de proteinas por dia'. la
causa del catagolismo es multifactorial e incluye sepsis,
trauma y cirugia. Los factores contribuyentes pueden ser
la liberacion de proteasas o la reduccion de inhibidores
de proteasas ¥, |os niveles altos de catecolaminas, glu-
cagbn e insulina™-? y el mismo estado urémi-
C065, 131, 193-197‘

Se han realizado muchos estudios comparando la hi-
peralimentacion con un programa nutricional inespecifi-
co en pacientes con insuficiencia renal aguda. Usando la
infusion de glucosa como control, Abel y cols. hallaron
una recuperaciobn mas rapida de la funcién renal y una
mejora de la supervivencia en el grupo que recibi6 infu-
siones de aminoacidos esenciales'?. Resultados simila-
res han sido obtenidos por otros ' %, En contra, Leonard
y cols. no hallaron ninguna diferencia en el balance nitro-
genado entre aquellos pacientes que recibieron infusio-
nes de aminoacidos esenciales y aquellos pacientes que
recibieron solamente glucosa ™. Varios otros investigado-
res no han percibido ningln efecto sobre la recuperacion
o la mortalidad por la hiperalimentacion 134 135.1%_ .

La adicion de aminoacidos no esenciales a la hiperali-
mentacion en pacientes con insuficiencia renal aguda fue
referida por un investigador como beneficiosa para los en-
fermos, reduciendo la mortalidad '*%. Los resultados se han
confirmado, pero solamente en el grupo de pacientes con
traumatismo severo®. La adicion de aminoacidos no
esenciales disminuyo la supervivenia de acuerdo a un in-
vestigador'®, mientras que, segin otro, no tuvo influen-
cia a%guna, excepto la de aumentar el balance nitrogena-
do negativo 8.2, Es notable que algunos aminoacidos
esenciales, como la lisina, son nefrotdxicos en algunos
modelos experimentales 136201,

El estudio més completo, realizado por Feinstein y cols.,

sobre el uso de aminoacidos no esenciales (42 g/dia) o
aminoacidos esenciales (21 g/dia) con glucosa hipertoni-
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ca comparado con solamente glucosa, fall6 en hallar nin-
guna mejora en la recuperacion de la funcion renal, la su-
pervivencia, la concentracion total de albimina, las pro-
teinas totales o la-transferrina en el suero de los pacien-
tes tratados con aminoacidos 1820,

En vista de estos resultados contradictorios y desalen-
tadores, algunos grupos han sugerido que el beneficio
puede ser obtenigo con la infusion de grandes cantida-
des de calorias y aminoacidos o «superalimentacion»2,
Por ahora no hay disponibles estudios controlados sobre
esta clase.

La hiperalimentacion y la superalimentacion producen
ambas problemas metagc’)licos y técnicos. Los catéteres
vasculares permanentes son, a menudo, un foco de in-
feccion. Este problema puede circunvenirse parcialmente
con el uso de un shunt de Scribner de flujo alto con tubo
en T, Estos tratamientos suponen un riesgo de sobre-
carga de liquidos en pacientes anricos u oliglricos y per-
turbaciones de electrolitos. Estos factores negativos Jegen
sopesarse contra el conocimiento de las deficiencias in-
munolégicas inducidas por la malnutricion y las observa-
ciones clinicas de disminucion espectacular en la velo-
cidad de aparicion de urea y disminucion en la liberacion
de potasio, fosforo y magnesio después de la institucion
de la hiperalimentacion en pacientes severamente enfer-
mos con insuficiencia renal aguda'™ %, Un compromiso
razonable es el evadir la hiperalimentacion en un pacien-
te con insuficiencia renal aguda durante varios dias. Es me-
jor, durante este periodo, lograr la resucitacion y el con-
trol de liquidos y electrélitos y empezar la hiperalimenta-
cion después de una semana. La solucién optima de hi-
peralimentacién —bien proteina hidrolizada, aminoécidos
esenciales o una mezcla de aminoacidos esenciales y no-
esenciales— esta atn por describir. La alimentacion intes-
tinal es la primera eleccion, pero si la hiperalimentacion
parenteral se requiere, el shunt es probablemente la ruta
mas aconsejable de hiperalimentacion. Usualmente es
necesario dializar cada dia con el objetivo de quitar la so-
brecarga de liquidos inducida por la hiperalimentacion o
usar medios continuos de dialisis. El uso de esteroides
anabolizantes puede reducir el catabolismo en pacientes

con insuficiencia renal aguda, particularmente en muije-
re5203’204.

Restablecimiento de la funcién renal

Los pacientes que requieren didlisis por necrosis tubu-
lar aguda tienen un curso clinico muy rapido (fig. 5). El
tiempo medio desde el inicio de la dialisis hasta la recu-
peracion de la funcion renal en los pacientes que sobre-
viven es solamente de doce dias, aunque ocasionalmen-
te algunos pacientes recuperan la funcién renal después
de varios meses de dialisis®>. Para los enfermos que fa-
llecen, el tiempo medio desde el comienzo de didlisis has-
ta la muerte es solamente de cinco dias. Solamente cua-
tro dialisis son necesarias usualmente antes de que el en-
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Fig 5.—Curso clinico de 432 pacientes con necrosis tubular aguda que
requirieron dialisis. El tiempo medio para los pacientes que
recuperaron funcion renal es de aproximadamente doce dias; para los
que fallecen, cinco dias. Alrededor de treinta dias, el 92 % de los
pacientes han recuperado la funcién renal o han fallecido. Alrededor
de cuarenta dias, solamente un 3% de los pacientes permanecen en
dialisis. En suma, solamente un 1% de los pacientes que empiezan
diélisis (4 % de los que sobreviven) necesitaron dialisis cronica'.
(Repro;ducido bajo la autorizacién de la American Society for Artificial
Organ.

fermo recupere bastante funcion renal como para vivir sin
dialisis o fallezca'>%. Un mes después del inicio de dia-
lisis, el 28 % de los pacientes han recobrado funcion re-
nal, el 64 % han fallecido y solamente el 8 % continGian
requiriendo didlisis. Al final, solamente un 1% de los pa-
cientes requeriran didlisis cronica. La didlisis cronica pare-
ce ser mas comdn en pacientes que tienen insuficiencia
renal aguda secundaria a aneurisma aortico ™ %206, Algy-
nos han especulado que la didlisis intermitente puede
causar inestabilidad hemodinamica y retrasar la recupera-
cion, pero faltan datos clinicos para responder a esta cues-
tibn 27,

Asi, dos terceras partes de los pacientes con necrosis
tubular aguda severa mueren y una tercera parte sobrevi-
ven. De los que sobreviven, dos terceras partes recupera-
ran una funcién renal normal, aproximadamente un 25 %
tendran una insuficiencia renal moderada (creatinina de
1,5 a 3 mg/dl), aproximadamente el 10 % permanecen
con insuficiencia renal cronica severa (creatinina superior
a 3mg/dl) y el 5% de los supenivientes (1% de todos
los que iniciaron dialisis) requeriran dialisis cronica 12 25206,
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Habitualmente, la recuperacién méaxima de la funcién
renal ha ocurrido un mes después de fa Gltima dialisis 12
Hay, sin embargo, anécdotas de recuperacion tras mu-
chos meses después de la Gltima dialisis 208216,

La etapa de restablecimiento es usualmente gradual,
pero de vez en cuando se acompana de un periodo de
insuficiencia tubular caracterizado por pérdidas grandes
de liquidos y electrolitos por la orina que requieren reem-
plazo cuidadoso™ 22209211 | 3 méxima funcién renal re-
cobrada no depende de la duracion de la dialisis 122", Las
dos variables mas importantes son la edad del paciente y
la presencia o ausencia de infecciones urinarias'>212, En
la figura 6 se delinea el retomno de la funcion renal para
88 supervivientes de necrosis tubular aguda para los que
se sabia que tenian funcion renal normal antes de reque-
rir didlisis. Solamente los pacientes mayores de cincuenta
anos de edad desarrollaron insuficiencia renal crénica se-
vera. El efecto de las infecciones urinarias fue descrito por
Tucker y colaboradores, quienes hallaron una menor re-
cuperacion de los aclaramientos del para-aminohipurato

la inulina y menor capacidad de concentrar la orina en
ros enfermos que tuvieron infecciones urinarias severas
durante la insuficiencia renal aguda?'2

Conclusiones y resumen

La insuficiencia renal aguda es una enfermedad poco
coman, ocurriendo con una frecuencia de aproximada-
mente 30 pacientes por millon al afo. La enfermedad mas
comin que conduce a la insuficiencia renal aguda es la
necrosis tubular aguda. En la mayoria de los casos es ya-
trogenica y conduce a una mortalidad de un 50 a un 70 %.
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fig. 6.—Ultima creatinina sérica vs edad de los pacientes que
necesitaron didlisis por necrosis tubular aguda. Hay una relacién
directa entre el nivel de la Gltima creatinina sérica'y la edad. La
insuficiencia renal crénica severa ocurre Gnicamente en pacientes
mayores de 50 arios (12). (Reproducido bajo la autorizacion de la
American Society for Artificial Organ.)
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La fisiopatologia de la necrosis tubular aguda permane-
ce oscura, pero podria incluir cuatro «circulos viciosos»:
decremento de prostaglandinas, aumento de la liberacion
intrarrenal de renina, flujo tubular disminuido y mecanis-
mos lesivos intracelulares que se perpetian.

La causa mas comidn de muerte contindian siendo las
infecciones. Problemas inmediatos incluyen la sobrecarga
de liquidos y la hipercaliemia.

El diagnostico diferencial es facil muchas veces, pero
puede ser imposible. Aun en ausencia de diuréticos e in-
suficiencia renal cronica y obstruccion, los indices urina-
rios tienen solamente utilidad moderada para diferenciar
entre la azotemia prerrenal y la necrosis tubular aguda. El
tratamiento etiologico es ain empirico y controvertido e
incluye diuréticos de asa, manitol, depamina y bloquean-
tes de los canales del calcio. Ensayos clinicos con el fac-
tor natriurético atrial estan en curso.

El curso clinico es rapido, con un porcentaje alto de
mortalidad. La mayoria de los pacientes que recobran fun-
cion renal no tienen complicaciones clinicas posteriores
de insuficiencia renal.
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