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Resumen

Introduccion: El objetivo de este estudio fue analizar la evolucion a largo plazo y la funcion
renal de los nifios que han requerido técnicas de depuracion extrarrenal continua (TDEC) tras
un dano renal agudo.

Pacientes y métodos: Se realizd un estudio observacional retrospectivo sobre una base de datos
prospectiva en 128 pacientes que requirieron TDEC durante su ingreso en la Unidad de Cuida-
dos Intensivos Pediatrica (UCIP) durante los afios 2006 a 2012. Se analizo la evolucion de los
pacientes que sobrevivieron al alta de la UCIP.

Resultados: Setenta y uno de los 128 nifios tratados con TDEC, un 54,4%, sobrevivio al alta y
se realizo el seguimiento en 66 de ellos (92,9%). Tres pacientes presentaban insuficiencia renal
cronica previa al ingreso en UCIP. De los 63 pacientes restantes, 6 presentaron alteracion de la
funcion renal prolongada o recaidas, pero solo un paciente con un sindrome hemolitico-urémico
atipico quedo en insuficiencia renal terminal, presentando el resto una funcion renal normal en
la Gltima revision.

Conclusiones: La mayoria de los nifios que precisan TDEC y que sobreviven al episodio agudo
presentan una buena evolucion posterior con baja mortalidad y recuperacion de la funcion renal
a medio plazo.

© 2014 Asociacion Espanola de Pediatria. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los dere-
chos reservados.
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Long-term outcomes of children treated with continuous renal replacement therapy

Abstract

Introduction: The objective of this study is to analyze long-term outcomes and kidney function
in children requiring continuous renal replacement therapy (CRRT) after an acute kidney injury
episode.

Patients and methods: A retrospective observational study was performed using a prospective
database of 128 patients who required CRRT admitted to the pediatric intensive care unit
between years 2006 and 2012. The subsequent outcomes were assessed in those surviving at
hospital discharge.

Results: Of the 128 children who required RRT in the pediatric intensive care unit, 71 survived
at hospital discharge (54.4%), of whom 66 (92.9%) were followed up. Three patients had chronic
renal failure prior to admission to the NICU. Of the 63 remaining patients, 6 had prolonged or
relapses of renal function disturbances, but only one patient with atypical Hemolytic Uremic
Syndrome developed end-stage renal failure. The rest had normal kidney function at the last
check-up.

Conclusions: Most of surviving children that required CRRT have a positive outcome later on,
presenting low mortality rates and recovery of kidney function in the medium term.

© 2014 Asociacion Espafola de Pediatria. Published by Elsevier Espaia, S.L.U. All rights reser-

ved.

Introduccion

La insuficiencia renal aguda (IRA) o dafo renal agudo (DRA),
que es el término actual mas utilizado, es una complicacion
frecuente en los nifios en estado critico. Su incidencia varia
entre el 4,5y el 82%, dependiendo de la definicion empleada
y las caracteristicas de la poblacion de estudio’.

El DRA esta asociado con una elevada mortalidad
hospitalaria®?. Las tasas de mortalidad difieren segiin los
estudios®?, dependiendo de la naturaleza de la enfermedad
subyacente y la gravedad de la insuficiencia renal, siendo
superior en nifios menores de 2 afos'’.

La etiologia del DRA difiere en adultos y nifios''. Las
causas mas comunes de DRA en nifios son la necrosis tubu-
lar secundaria a cirugia cardiaca, a shock y/o sepsis, el
sindrome urémico hemolitico y, con menor frecuencia, la
glomerulonefritis aguda, la obstruccion del tracto urinario,
las toxinas (incluyendo medicamentos) y la enfermedad pri-
maria del parénquima renal o secundaria a complicaciones
de enfermedades sistémicas'?.

En adultos en estado critico un 9,2% de los pacientes que
presentan DRA y precisan técnicas de depuracion extrarre-
nal (TDE) quedan en insuficiencia renal crénica (IRC) o la
desarrollan durante la evolucion'. Sin embargo, los resul-
tados de los estudios en adultos no pueden ser extrapolados
a nifos, entre otros motivos, porque los adultos tienen mas
comorbilidades'".

La gravedad de la insuficiencia renal, la necesidad de
TDE y el nimero de episodios de DRA se asocian a una peor
evolucion™.

Ademas, se ha observado que pequenos cambios agudos
en la funcion renal pueden dar lugar a complicaciones a
corto y largo plazo como IRC™.

Muy pocos estudios han analizado la evolucion a largo
plazo del DRA en el nifio y algunos de ellos han analizado

solamente el pronostico de los nifios con enfermedad renal
primaria’®.

El objetivo de nuestro estudio ha sido analizar el pro-
nostico a largo plazo y la funcion renal en nifios que han
requerido TDEC.

Pacientes y métodos

Se realizd un estudio observacional retrospectivo mediante
revision de las historias clinicas de los pacientes incluidos
en una base de datos prospectiva de nifios que requirieron
TDEC durante su ingreso en la UCIP durante los afios 2006 a
2012. El estudio fue aprobado por el Comité de Etica local.

Se selecciond a todos los pacientes de edades entre 1 mes
y 18 anos diagnosticados de DRA en el nifo de acuerdo con
los criterios KDIGO'” y tratados con TDEC y que sobrevivie-
ron al alta de la UCIP. Se analizaron los datos demograficos,
las puntuaciones de gravedad clinica Pediatric Risk Morta-
lity 28, Paediatric Index of Mortality 2'° y Pediatric Logistic
Organ Dysfunction? y las caracteristicas de la TDEC durante
su ingreso en la UCIP y la evolucion tras el alta de la
UCIP. En cada revision clinica se recogieron las siguientes
variables: hemograma (hemoglobina, leucocitos, plaque-
tas), bioquimica (urea, creatinina, albimina, sodio, potasio,
cloro, calcio, fosfato, magnesio), cistatina, filtrado glome-
rular estimado a partir de los valores de cistatina (filtrado
glomerular estimado)?', vitamina D, parathormona, gaso-
metria (pH, bicarbonato, exceso de bases), acido lactico,
ecografia renal, nimero de reingresos y sus caracteristi-
cas (causa, necesidad y tipo de depuracion extrarrenal) y
tratamiento durante la evolucion (bicarbonato, calcio y res-
triccion proteica) y mortalidad (causa y fecha).

Se realizo un estudio estadistico descriptivo con el pro-
grama SPSS 21.0. Las variables cualitativas se presentan
en porcentajes y las cuantitativas en medianas y el rango
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Figura 1  Evolucion de los pacientes con técnicas de depura-
cion extrarrenal continua (TDEC).

intercuartil (RIQ) (percentil 25y 75), debido a que la pobla-
cion no mostroé una distribucion normal.

Resultados

Se estudio a 128 pacientes tratados con TDEC entre los anos
2006 y 2012. Cincuenta y siete pacientes (44,5%) fallecieron
durante su estancia en la UCIP.

La figura 1 resume la evolucion de los pacientes. De los
71 pacientes que sobrevivieron al alta hospitalaria, 9
fallecieron posteriormente, 6 (66,7%) por causa cardiaca,
2 (22,2%) por fallo multiorganico y 1 (11,1%) por muerte
cerebral, y 57 contintan vivos en el momento actual (fig. 1).
En ninguno de los 9 casos que fallecieron la causa del falle-
cimiento fue la alteracion renal.

Los datos demograficos y de la TDEC de los 71 pacien-
tes vivos al alta de UCIP vienen reflejados en la tabla 1.
Cuarenta y nueve (69%) eran varones. El diagndstico mas
frecuente fue la cardiopatia congénita 50 pacientes (70,4%)
(39 pacientes en el postoperatorio de cirugia cardiacay 7 de
ellos tras trasplante cardiaco), seguida por el shock séptico
en 7 (9,8%). Los 14 pacientes restantes (19,7%) ingresaron
por otros motivos (4 en el postoperatorio de cirugia abdo-
minal, uno en el postoperatorio de cirugia de la via aérea,

Tabla 1 Datos generales de los 71 pacientes

Mediana P25 P75
Edad (meses) 51,1 6,0 99,0
Peso (kg) 15,0 6,0 25,0
PRISM 2 (riesgo de mortalidad) 14,0 11,0 20,0
PIM 2% (riesgo de mortalidad) 12,4 5,5 25,8
PELOD % (riesgo de mortalidad) 16,2 1,3 24,8
Lactico (mEq/l) 1,7 1,0 3,0
Duracion total de la técnica (h) 158 85,0 293

P25: percentil 25; P75: percentil 75.

uno por un sindrome hemolitico urémico, 2 con sindrome
de lisis tumoral, 3 por enfermedades metabolicas congéni-
tas, uno por peritonitis en relacion con el catéter de dialisis
peritoneal, uno por trombosis masiva de una proétesis mitral
y uno por glomerulonefritis en un paciente con linfoma de
Hodgkin).

La estancia mediana en la UCIP fue 27 dias (RIQ 16,5-
47,5) y la duracion mediana de ventilacion mecanica de
14 dias (RIQ 7,5-27,5). Veinte pacientes (28,1%) precisaron
oxigenacion por membrana extracorpérea.

Los datos analiticos antes y después de la TDEC estan
reflejados en la tabla 2. Solamente 2 pacientes (2,8%) pre-
cisaban técnicas de dialisis al alta de la UCIP (uno con un
sindrome hemolitico urémico y otro con una IRC previa).

Seguimiento posterior

La figura 1 resume la evolucion de los pacientes. Sesenta
y seis de los pacientes (92,5%) fueron seguidos tras el alta
hospitalaria, con una mediana de tiempo de seguimiento de
40,4 meses (RIQ 18,4-64,8 meses).

Tres pacientes presentaron una alteracion prolongada de
la funcion renal (mayor a un mes) y otros 3 nifos recaidas o
nuevos episodios de DRA: sus caracteristicas y evolucion vie-
nen reflejadas en la tabla 3. Solo uno de ellos, un lactante
que comenzo6 como una IRA y fue diagnosticado de sindrome
hemolitico-urémico atipico quedé en insuficiencia renal ter-
minal, dependiente de dialisis durante mas de 3 meses, que
requirio trasplante renal.

Tres de los pacientes tenian antes del ingreso en la UCIP
una IRC. El primero presentaba un sindrome uha-rétula con
glomeruloesclerosis segmentaria y focal. Posteriormente,
recibié un trasplante renal y requiri6 nuevamente TDEC
en el postoperatorio, con buena evolucion posterior. El
segundo paciente reingresé para un retrasplante cardiaco.
Tuvo buena evolucion y no precisé TDEC. El tercer paciente,
diagnosticado de lupus eritematoso con nefropatia asociada,
ingres6 por una sepsis neumocdcica, precisando TDEC. La
evolucion fue buena y actualmente esta asintomatico, con
tratamiento inmunosupresor. Ninguno de los 3 pacientes pre-
sentaba al final del estudio empeoramiento de la funcion
renal con respecto a su estado previo.

El resto de los pacientes mantiene una funcion renal nor-
mal en el momento de la Gltima revision.

Los resultados de las analiticas de la Gltima revision se
reflejan en la tabla 4. En 15 pacientes la urea era mayor de
40 pero solo 3 pacientes presentaban una creatinina mayor
de 1mg/dl (uno de los pacientes con IRC previa que pre-
sentaba una creatinina de 1,5mg/dl, un varon de 18 anos
con creatinina de 1,1 mg/dl, normal para su edad, y un
varon de 23 afos con trasplante cardiaco en tratamiento
inmunosupresor con tacrolimds que presentaba una creati-
nina de 1,5mg/dl). La figura 2 refleja la evolucion de la
creatinina durante la evolucion. No existieron cambios sig-
nificativos en la creatinina tras el alta de la UCIP (p=0,892).
Ningun paciente presentaba hiperpotasemia y solo 4 pacien-
tes presentaban acidosis metabdlica leve. El resto de los
parametros analiticos fueron normales. En 52 (78,7%) de los
pacientes en seguimiento se realizé una ecografia renal,
que fue normal en 35 (67,3%). En 10 (19,2%) existia una
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Tabla 2 Datos bioquimicos antes y después de la TDEC
Valor inicial Valor final
Mediana P25 P75 Mediana P25 P75
Creatinina (mg/dl) 1,2 0,6 1,7 0,5 0,3 0,8
Urea (mg/dl) 72,0 25,5 104,2 35,0 26,0 52,0
Urico (mg/dl) 8,0 6,4 9,9 1,8 1,0 2,1
Potasio (mEq/l) 4,0 3,4 4.8 3,8 3,4 4.1
Plaquetas 156.500 84.750 238.000 119.500 75.500 189.500
Tabla 3 Caracteristicas de los pacientes con alteracion prolongada de la funcion renal y/o recaida
Paciente Edad (meses) Sexo Diagnostico Evolucion
1 3 Mujer Sindrome hemolitico-urémico atipico IRT. Trasplante renal
2 6 Varén Cardiopatia congénita Nuevo DRA que requirio TDEC en otra
cirugia. Recuperacion completa de la
funcion renal. Fallece un afo después
tras una parada cardiaca debido a
muerte cerebral.
3 180 Varon Glomerulonefritis. Linfoma de Nuevo DRA moderado por sepsis
Hodgkin meningococica, sin requerir TDEC.
Recuperacion completa
4 12 Mujer Sepsis meningococica IR moderada durante 3 meses que no
precisa técnica de depuracion.
Recuperacion completa
5 84 Varon Cardiopatia congénita Reingreso por TEP requiriendo TDEC.
Recuperacion completa
6 99 Varon Cardiopatia congénita IR prolongada durante 7 meses

requiriendo TDEC. Recuperacion
completa tras trasplante cardiaco

DRA: dafo renal agudo; IR: insuficiencia renal: IRT: insuficiencia renal terminal; TDEC: técnica de depuracion extracorporea, TEP:

tromboembolismo pulmonar.

hiperecogenicidad cortical, en 2 (3,8%) una uropatia aso-
ciada y en 5 (9,6%) otros hallazgos poco significativos.
Durante el seguimiento, 59 (89,4%) pacientes requirieron
ingreso en el hospital. Del total de reingresos, 180 (43,5%)
fueron por causa cardiaca y 41 (9,9%) por causa renal (la

1,8 4
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1,4 1

)
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5 0,6
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0 T T T .
Previo a TDEC Final de TDEC 7 dias tras el Ultima revision
final de la TDEC
Figura 2 Evolucion de la creatinina (mediana y rango inter-

cuartil) a lo largo de la evolucion. TDEC: técnica de depuracion
extrarrenal continua.

mayoria de reingresos fueron del paciente que quedo6 en
insuficiencia renal terminal y preciso trasplante renal).

Discusion

En adultos, el DRA se asocia a un mayor riesgo de IRC y un
elevado porcentaje de pacientes que requiere TDEC tras un
episodio de DRA evoluciona a IRC®'>142228 En un estudio
realizado por Lowell en 703 pacientes con DRA y TDEC, 65
de ellos (9,2%) desarrollaron IRC a largo plazo'’.

Varios factores parecen estar asociados a desarrollo de
IRC tras un episodio de DRA: la edad avanzada, la presencia
de comorbilidades>??, la duracidn y gravedad clinica'*2%%7,
el nimero de episodios de DRA', la recuperacion incom-
pleta de la funcion renal tras el episodio agudo?®, la etiologia
renal?® y la presencia de IRC previa?>?’,

Muy pocos estudios han analizado la evolucion a largo
plazo de los ninos que han presentado una IRA; algunos de
ellos han analizado todos los pacientes con DRAy, otros como
el nuestro, solo a aquellos que han precisado TDE. Nuestro
trabajo es uno de los estudios que analiza la evolucion a
largo plazo de un mayor nimero de pacientes pediatricos
(71 ninos) que requirieron TDEC durante un periodo largo (7
anos).
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Tabla 4 Hemograma, gasometria y bioquimica de la ultima revision

N Mediana P25 P75
Hemoglobina (g/dl) 65 13,2 11,6 14,3
Leucocitos (células/mcl) 65 7,7 5,3 10,9
Plaquetas (células/mcl) 65 211.000 149.500 262.500
pH 15 7,30 7,30 7,40
Bicarbonato (mmol/l) 15 25 21 28
EB 13 0,6 -2,2 2,7
Acido lactico (mmol/1) 6 1,9 1,3 2,9
Urea (mg/dl) 64 33 27 39
Creatinina (mg/dl) 64 0,4 0,4 0,7
Sodio (mEq/l) 64 138 136 141
Potasio (mEq/l) 71 4,2 3,6 4,6
Cloro (mEq/l) 50 102 99,7 104
Calcio (mg/dl) 51 9,4 9,0 9,8
Fosforo (mg/dl) 48 4,3 3,6 4,8
Magnesio (mEq/l) 48 1,9 1,7 2,2
Vitamina D (ng/ml) 12 32,3 17,0 38,2
PTH (pg/ml) 6 71,5 34,0 11,7
FGE (ml/min/1,73 m?) 25 85 66 126
Cistatina (mg/ml) 25 1,0 0,7 1,2

EB: exceso de bases; FGE: filtrado glomerular estimado; PTH: parathormona.

Askenazi et al. estudiaron a 174 nifios que sobrevivieron
a un episodio de IRA durante 3-5 afos. Dieciséis de ellos que-
daron en IRC tras el episodio agudo y de los 126 restantes
solo pudo seguir a 29. Seis de los 29 presentaron hiperfiltra-
cién y 2 de ellos microalbuminuria. Estos 6 pacientes fueron
los Unicos que precisaron TDEC en el episodio agudo'".

Mammen et al. siguieron prospectivamente durante
3 afios la funcion renal de 126 nifios que habian presen-
tado un DRA, aunque solo 22 habian requerido TDE. Todos
los pacientes sobrevivieron al episodio de DRA recuperando
la funcion renal previa, salvo un paciente que quedd depen-
diente de dialisis. Durante el seguimiento, un 10% desarrollé
IRC y un 38% presento una disminucion leve de la funcion
renal. Otro 3,2% desarrollé hipertension arterial y un 8,2%
hiperfiltracion, que son factores de riesgo de desarrollo a
largo plazo de IRC. En este estudio, la necesidad de dialisis
aguda se asocio de forma significativa a la aparicion de IRC'.

Spizzirri et al. analizaron la evolucion de 118 nifios con
sindrome hemolitico-urémico que fueron seguidos durante
al menos 10 anos. Un 3,4% de los pacientes desarrollaron
insuficiencia renal terminal y otro 37%, disminucion mode-
rada del aclaramiento, hipertension o proteinuria’e.

En nuestro estudio, la mayoria de los nifos que requirie-
ron TDEC recuperaron una buena funcion renal a largo plazo.
Unicamente 6 pacientes presentaron una alteracion prolon-
gada o recaidas, pero solo uno de ellos, con un sindrome
hemolitico urémico atipico, quedo en insuficiencia renal ter-
minal. Nuestros resultados no coinciden con los de otros
estudios pediatricos, que encuentran que un mayor nimero
de nifos con DRA evolucionan posteriormente a IRC'". Esto
podria ser debido a que la mayoria de nuestros pacientes
presentaron un DRA de origen no renal, secundario a shock
cardiogénico en el postoperatorio de cirugia cardiaca o a
shock séptico. Cuando estos pacientes desarrollan un fallo
multiorganico presentan una elevada mortalidad, pero si
sobreviven recuperan completamente la funcion renal. Por

el contrario, los ninos con un DRA de causa renal presen-
tan una mortalidad mas baja pero una peor evolucion de
la funcion renal a largo plazo. Ese hecho también ha sido
encontrado en adultos?.

El porcentaje de reingresos en nuestro estudio es muy
alto (89,4%). Sin embargo, hay que tener en cuenta que
tanto el episodio inicial de DRA como los reingresos fueron
secundarios a la patologia de base del paciente, la mayo-
ria cardiopatias congénitas, y no al problema renal. Solo 9
de nuestros pacientes fallecieron tras el alta hospitalaria y
ninguna muerte fue debida a alteraciones renales.

Nuestro estudio tiene algunas limitaciones. La fundamen-
tal es que se trata de un estudio retrospectivo y esto ha
impedido obtener todos los parametros de funcion renal
debido a que no se realizd un seguimiento programado de
los pacientes. Por esta razén, no ha sido posible detectar
alteraciones menores de la funcién renal, como proteinuria,
microalbuminuria o hiperfiltracion, que pueden ser signos de
riesgo de desarrollo de IRC a largo plazo"'". Por otra parte,
en nuestra base de datos no se registro la diuresis previa al
inicio de la TDEC, ni el porcentaje de pacientes que cum-
plian los criterios de DRA por alteracion de la diuresis y/o de
los valores de creatinina. Por tanto, es posible que algunos
de los pacientes incluidos en el estudio hayan sido trata-
dos solamente por presentar una hipervolemia resistente a
diuréticos. Por tanto, nuestro estudio solamente muestra la
evolucion de los pacientes que han requerido tratamiento
con TDEC y no permite analizar la relacion entre la evolu-
cién de la funcion renal a largo plazo con la diuresis ni la
severidad de la alteracion renal previa al tratamiento.

Por ultimo, este es un estudio unicéntrico, con un ele-
vado porcentaje de nifos que presentaron DRA debido a
shock cardiogénico en el postoperatorio de cirugia cardiaca,
y puede no ser representativa de la poblacion general.

Por estas razones, son precisos estudios multicéntricos
prospectivos que analicen la evolucion de los nifos que han
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presentado un DRA con protocolo especifico de seguimiento
de la funcién renal’ "%,

Conclusiones

La mayoria de los nifios que precisan TDEC y sobreviven al
episodio agudo presentan una buena evolucion posterior, con
baja mortalidad y recuperacion de la funcion renal a medio
plazo.
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