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Resumen Palabras clave:
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Introduccién: La insuficiencia renal aguda (IRA) es una complicacién asociada a la cirugia cardiaca

con circulacién extracorpérea (CEC) con impacto en la morbimortalidad. Objetivo: Identificar los ani;lcdl?l,acién

factores de riesgo asociados a IRA posquirtirgica de acuerdo a la escala pRIFLE (pediatric Risk, Injury, . orpérea;

Failure, Loss, End-Stage Renal Disease) en ninos intervenidos de cirugia cardiaca con CEC. Pacientes . 4. patia congénita;
y Método: Se realiz6 un estudio de casos y controles anidados en una cohorte. Se incluy6 a pacientes ;= ¢

menores a 16 afios de edad que ingresaron en una unidad de terapia intensiva pedidtrica posterior a
cirugia cardiaca con CEC en un periodo de 18 meses. Los casos fueron quienes desarrollaron IRA de
acuerdo a la clasificacién pRIFLE durante su estancia en la unidad de terapia intensiva. Los controles
fueron aquellos que no desarrollaron esta complicacién. Se realizé un anilisis de regresion logistica
y se calcularon odds ratio (OR) e intervalos de confianza al 95% (IC 95%). Resultados: Se estudia-
ron 91 pacientes (31 casos y 60 controles) con una mediana de edad de 20 meses y predominio del
sexo masculino (53,8%). Los factores de riesgo independientes para IRA fueron la hiperlactatemia
transoperatoria > 6 mmol/l (OR = 4,91; IC 95%:1,26-19,05; p = 0,02) y las cardiopatias ciandgenas
(OR = 3,62; IC 95%:1,11-11,63; p = 0,03). Conclusiones: Este estudio permitié identificar que los
pacientes pedidtricos con niveles de lactato > 6 mmol/l durante la CEC y aquellos con cardiopatias
congénitas cianégenas son un subgrupo de alto riesgo para desarrollar IRA tras cirugfa cardiaca y de-
ben vigilarse estrechamente para prevenir, detectar y/o tratar de forma oportuna dicha complicacién.
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Abstract

Introduction: Acute renal failure (ARF) is a complication associated with cardiac surgery with car-
diopulmonary bypass (CPB) with an impact on morbidity and mortality. Objective: To identify risk
factors associated with postoperative IRA according to pediatric Risk, Injury, Failure, Loss, End-Stage
Renal Disease scale in children undergoing cardiac surgery with CPB. Patients and Method: A nested
case-control study was conducted. We included children under 16 years of age attended postopera-
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Children

tive for CBP in a pediatric intensive care unit over a period of 18 months. The cases were those who
developed ARF according to the classification pediatric Risk, Injury, Failure, Loss, End-Stage Renal
Disease scale during their stay in the pediatric intensive care unit. Controls were those who did not
develop this complication. Logistic regression analysis was performed and adjusted odds ratio (OR)
and confidence intervals at 95% (95% CI) were calculated. Results: 91 patients (31 cases and 60
controls) with a median age of 20 months and predominance of males (53.8%) were analyzed. In-
dependent risk factors for ARF were the intraoperative lactate level > 6 mmol/l (OR = 4.91; 95% CI
1.26-19.05; p = .02) and cyanotic heart disease (OR = 3.62; 95% CI 1.11-11.63; p = .03). Conclusions:
This study identified that pediatric patients with lactate levels >6 mmol/l during CPB and those with
cyanotic congenital heart disease are a subgroup of high risk to develop ARF after heart surgery and
should be closely monitored to prevent, detect and/or treat this complication timely manner.
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Introducciéon

Las cardiopatias congénitas son un grupo de enfer-
medades caracterizadas por la presencia de anormali-
dades estructurales del corazén o de los grandes vasos
intratoracicos originadas desde el periodo embrionario
y representan las malformaciones congénitas mds fre-
cuentes en los recién nacidos con una prevalencia que
oscila alrededor del 1%~

Los avances en el manejo perioperatorio de estas
cardiopatfas han resultado en una disminucién impor-
tante en la mortalidad incluso para los defectos cardia-
cos mds severos; sin embargo, la morbilidad posqui-
rurgica de estos pacientes sigue siendo elevada’.

La insuficiencia renal aguda (IRA) es una compli-
cacién que se puede presentar entre el 5 y 46% de los
pacientes pedidtricos intervenidos de cirugia cardiaca y
que se asocia con estancias mas prolongadas en terapia
intensiva, mayor riesgo de infecciones nosocomiales y
con una elevada mortalidad (27-70%) posquirtrgica*®.

En estudios que han utilizado diferentes métodos
para clasificar la IRA se han descrito como factores de
riesgo asociados a IRA la edad menor a un aio, el an-
tecedente de dafio renal, el tiempo de circulacién ex-
tracorpérea, un nivel de lactato sérico elevado durante
el postoperatorio inmediato, las cardiopatias de tipo
ciandgenas y la acidosis metabdlica®!*14.

Recientemente, la escala pediatric Risk, Injury, Fai-
lure, Loss, End-Stage Renal Disease (pRIFLE) ha sido
propuesta como una herramienta de fécil aplicacién y
la de mayor sensibilidad para identificar y estadificar la
severidad de la IRA en nifios (tabla 1)13-17,

El tiempo de circulacién extracorpérea (CEC) ha
sido descrito como un factor de riesgo independiente
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para IRA posquirdrgica en nifos intervenidos de ciru-
gia cardiaca'®%. El mecanismo subyacente es multifac-
torial y relacionado con hipoperfusién a nivel renal,
una combinacién de fenémenos de isquemia-reperfu-
sion, la pérdida de flujo pulsatil, y a la respuesta infla-
matoria sistémica severa provocada por la CEC?.

Existen pocos estudios en donde se hayan descri-
to los factores de riesgo asociados a la IRA evaluada
por pRIFLE en el subgrupo de nifios de alto riesgo para
desarrollar dicha complicacién como lo son aquellos
pacientes intervenidos de cirugia cardiaca que requiri6
de apoyo con circulacién extracorpérea (CEC)!»152,

El objetivo del presente estudio fue identificar los
factores de riesgo asociados a IRA posquirdrgica de
acuerdo a la escala pRIFLE en nifios intervenidos de
cirugia cardiaca con CEC.

Pacientes y Método

Se realiz6 un estudio de casos y controles anidados
en una cohorte. Se incluyeron en la cohorte a todos
los pacientes menores a 16 afios que fueron ingresados
posterior a ser intervenidos de cirugia cardiaca que re-
quiri6é de CEC durante el periodo comprendido entre
el 1 de enero de 2014 al 1 de julio de 2015 en la Unidad
de Terapia Intensiva Pedidtrica (UTIP) del Hospital de
Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI del
Instituto Mexicano del Seguro Social, la cual es una
unidad de alto nivel resolutivo. Los casos fueron aque-
llos pacientes que desarrollaron algin grado de IRA de
acuerdo a la escala pRIFLE (tabla 1) mientras que,
los controles correspondieron a aquellos pacientes que
no la presentaron. No se excluyé a ningiin paciente.
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Tabla 1. Escala pRIFLE para el diagnéstico de insuficiencia renal aguda en ninos

RIFLE Depuracioén de creatinina estimada

Gasto urinario

Riesgo (risk) Disminucion del 25%

Lesion (injury) Disminucion del 50%
Falla (failure)

Pérdida de la funcion
(loss of function)

Enfermedad renal terminal
(end-stage renal disease)

Disminucion del 75% o < 35 mU/min por 1,73 m?

GU menor de 0,5 ml/kg/h por 8 h
GU menor de 0,5 ml/kg/h por 16 h

Falla renal persistente por méas de 4 semanas -

Falla renal persistente por mas de 3 meses -

GU menor de 0,3 ml/kg/h por 24 h o anuria por 12 h

GU: gasto urinario. Fuente: Akcan-Arikan et al.'.

Las variables estudiadas fueron: el sexo del paciente,
la edad al momento de la cirugia < 1 afio (si/no), tipo
de cardiopatia (cian6gena/aciangena), nivel maximo
de lactato sérico durante la CEC > 6 mmol/I (si/no),
grado de acidosis metabdlica durante circulacion ex-
tracorpérea (leve: pH 7,34-7,30, moderada: pH 7,29-
7,21, severa: pH < 7,2), tiempo de CEC > 140 min (si/
no), sindrome de bajo gasto (diuresis < 0,5 ml/kg/h, sa-
turacién venosa central < 60% y/o lactato > 3 mmol/l)
(si/no) y pinzamiento adrtico (si/no). Se determind la
frecuencia de mortalidad de los pacientes durante su
estancia en la UTIP.

El andlisis estadistico se realiz6 mediante el pro-
grama estadistico SPSS version 21. Se realizé un ana-
lisis descriptivo de las variables de interés mediante
el célculo de frecuencias y porcentajes para variables
cualitativas. Se determind distribucién de las variables
cuantitativas con la prueba de Shapiro-Wilk conside-
rando como distribucién no paramétrica aquellas va-
riables que resultaran con un valor de p menor a 0,05;
para las variables cuantitativas con distribucién no
paramétrica se determinaron medianas y rangos; para
variables cuantitativas con distribucién paramétrica se
determinaron medias y desviaciones estindar. Se rea-
liz6 un andlisis bivariado mediante el cdlculo de odss
ratio (OR) e intervalos de confianza a 95% (IC 95%).
Posteriormente, se realiz6 un andlisis de regresion lo-
gistica no condicional en donde se ajusté por edad,
sexo y tiempo de CEC mayor a 140 min. El sindrome
de bajo gasto y el tiempo de pinzamiento adrtico, aun-
que tuvieron un valor de p menor a 0,05, no pudieron
ser incluidos en el andlisis final de regresién logistica
con la finalidad de sobresaturar el modelo y evitar el
fenémeno de homocedasticidad ya que en la matriz
de correlaciones se observé una correlacién mayor al
30%.

El protocolo fue aprobado por el Comité Local de
Etica e Investigacion en Salud con el nimero: 2015-
3603-66.

Resultados

Durante el periodo de estudio se intervinieron 321
pacientes de cirugia cardiaca quienes ingresaron para
cuidados posquirtrgicos en la UTIP. De ellos, un to-
tal de 91 pacientes habian sido intervenidos de ciru-
gia cardiaca con CEC y fueron incluidos en el presente
andlisis (figura 1). Las cardiopatias de tipo ciandgenas
representaron el 54,9 y el 53,8% (n = 49) era del sexo
masculino. La mediana de edad fue de 20 meses, sien-
do menores de un afo un 26,4%.

Figura 1. Diagrama de flujo de los participantes del estudio.
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Tabla 2. Caracteristicas clinicas del total de pacientes de acuerdo al desarrollo o no de insuficiencia renal aguda en terapia
intensiva en los pacientes posquirtrgicos de cardiopatia congénita sometidos a circulacion extracorpoérea

Variables Total de pacientes Pacientes con falla renal OR (IC 95%)
incluidos en el estudio -
Si(n=31) No (n = 60)
N =91 % N % N %
Sexo
Masculino 49 53,8 15 48,4 34 56,7 0,77 (0,30-1,71)
Femenino 42 46,2 16 51,6 26 43,3
Tipo de cardiopatia
Cianogena 50 54,9 25 80,6 25 41,7 5,8 (2,08-16,3)
Acianégena 41 45,1 6 19,4 35 58,3
Hiperlactatemia maxima durante la CEC
Leve (3-5 mmol/l) 70 76,9 15 48,4 55 91,7
Moderada y severa (= 6 mmol/l) 21 23,1 16 51,6 5 8,3 11,7 (3,69-37,24)
Acidosis metabdlica
Leve 22 24,2 3 9,7 19 31,7 -
Moderada 34 37,4 10 32,3 24 40,0 2,63 (0,63-10,95)
Severa 35 38,5 18 58,1 17 28,3 6,70 (1,67-26,82)
Tiempo de CEC
Menos de 139,9 min 75 82,4 19 61,3 56 93,3 8,84 (2,54-30,72)
Mas de 140 min 16 17,6 12 38,7 4 6,7
Sindrome de bajo gasto
Si 85 93,4 31 100 54 90 1,57 (1,34-1,84)
No 6 6,6 0 6 10
Pinzamiento adrtico
Si 85 93,4 31 100 54 90 1,57 (1,34-1,84)
No 6 6,6 0 6 10

CEC: circulacion extracorpérea.
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Treinta y un pacientes (34%) desarrollaron IRA
de acuerdo a la escala pRIFLE y fueron incluidos en
el grupo de casos; mientras que, 60 pacientes que no
desarrollaron esta complicacién durante su estancia en
UTIP conformaron el grupo de controles. Con relacién
a la severidad de la IRA por pRIFLE, catorce pacientes
presentaron lesidn renal y diecisiete presentaron falla
y presentaron esta complicacién en las primeras 72 h
posquirurgicas.

Entre los casos y los controles no se observaron di-
ferencias estadisticamente significativas en cuanto a la
distribucién de sexo (p = 0,45) y edad (p = 0,41), pero
si para el tiempo de estancia en terapia intensiva el cual
fue mayor en el grupo de los casos (mediana de 10 dias;
rango: 2-33) en comparacién con el grupo de los con-
troles (mediana de 4 dias; rango: 1-22) (p < 0,001).

En la tabla 2, se muestran los resultados del anali-
sis bivariado entre los diferentes factores de riesgo es-
tudiados para el desarrollo de IRA posquirtrgica y en
donde se observé que las cardiopatias ciandgenas, un
nivel de lactato sérico maximo durante la CEC mayor
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a 6 mmol/l, la acidosis metabdlica y un tiempo de CEC
mayor a 140 min tuvieron un OR mayor de 2.

Posteriormente, en el andlisis de regresién logistica
ajustada por sexo, edad del paciente y tiempo de CEC
mayor de 140 min, se identific6 a dos factores de riesgo
independientes asociados al desarrollo IRA en la pobla-
cién estudiada: la cardiopatia ciandgena (p = 0,03) y la
hiperlactatemia moderada y severa (p = 0,02) (tabla 3).

Ocho pacientes que desarrollaron IRA fallecieron
durante su estancia en UTIP. Ninguno de los pacientes
del grupo control fallecié (figura 2). No hubo diferen-
cia en cuanto a sexo (p = 0,81) con relacién a los pa-
cientes que no murieron. Siete pacientes eran portado-
res de cardiopatia ciandgena, dos tenfan un tiempo de
CEC > 140 min, cuatro habian tenido un nivel mdximo
de lactato sérico durante CEC > 6 mmol/I (p = 0,04). El
total de ellos tenia entre 4 meses y 4 afios de edad (me-
diana: 13,5 meses), habia desarrollado sindrome de
bajo gasto y habfan tenido un tiempo de pinzamiento
adrtico prolongado mayor a 25 min.

Con respecto a la clasificacién pRIFLE, seis pacien-
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Tabla 3. Analisis de regresion logistica general para identificar factores de riesgo independientes asociados a insuficiencia

renal aguda en pacientes con cardiopatias congénitas que requirieron circulacion extracorpérea

Variables analizadas OR IC 95% p
Cardiopatia congénita ciandgena 3,62 1,11 a 11,63 0,03
Hiperlactemia moderada y severa (> 6 mmol/l) 4,91 1,26 a 19,05 0,02

Ajustado por edad, sexo y tiempo de circulacion extracorpdrea mayor a 140 min.

tes habian sido identificados con falla (F). Las causas
directas de la muerte de acuerdo con el reportado en
los certificados de defuncién fueron las siguientes:
choque séptico (n = 4), choque cardiogénico (n =2) y
disfuncién orgdnica multiple (n = 2).

Discusion

La frecuencia de IRA medida por pRIFLE que ob-
servamos en el presente estudio (34%) en pacientes pe-
diatricos intervenidos de cirugfa cardiaca con CEC fue
alta considerando la frecuencia reportada por Skippen
(11%) en donde la frecuencia de IRA se determiné con
base en el doble del valor basal de la creatinina sérica o
aquella reportada por Setti (11,29%) usando las guias
desarrolladas por la Acute Kidney Injury Network™*.
Sin embargo, es similar a la reportada por Zappitelli
et al.,, (35,9%) en donde se utilizé la escala pRIFLE y
que habian estudiado un total de 390 pacientes de los
cuales 337 habian sido intervenidos con CEC*..

La cirugia cardiaca con CEC genera un estado de
respuesta inflamatoria sistémica, hipoflujo con pér-
dida de la autorregulacién renal, entre otros efectos,
todos ellos relacionados de alguna manera a un ma-
yor dafio renal. A este respecto, se ha reportado en pa-
cientes pedidtricos que a mayor tiempo de exposiciéon
a CEC, mayor serd el riesgo de IRA posquirdrgica'®?,
En nuestro estudio se relacionaron con IRA el tiempo
de CEC mayor a 140 min, un pH < 7,29, un nivel de
lactato sérico maximo > 6 mmol/l durante la CEC y
el sindrome de bajo gasto, similar a lo reportado pre-
viamente en otras investigaciones'»**’. Los niveles de
lactato elevado traducen hipoperfusiéon tisular®®. Las
lesiones cardiacas complejas, el mayor tiempo de cir-
culacién extracorpérea y la menor edad de los pacien-
tes se relacionan con un nivel de lactato més elevado,
reflejo de la magnitud del estado de hipoperfusién ti-
sular durante la CEC?*.

Por otra parte, las cardiopatias ciandgenas fueron
un factor de riesgo independiente para IRA, lo cual,
concuerda con lo reportado por Dittrich (2000) y Ruf
(2015) quienes han sefialado que los pacientes con este
tipo de cardiopatias pueden desarrollar dafio glome-

Figura 2. Curva de sobrevida de Kaplan Meier durante la estancia en tera-
pia intensiva de pacientes pediatricos intervenidos de cirugia cardiaca con
circulacion extracorporea de acuerdo a si desarrollaron o no algun grado de

severidad de insuficiencia renal aguda utilizando la escala pRIFLE.

rular y tubular posterior a la cirugia que incluso puede
ser exacerbado por un mal estado de hidratacién de los
pacientes®.

Cabe senalar que ninguno de los pacientes que ana-
lizamos tenia antecedente de IRA, pero desconocemos
si alguno tenfa lesiones glomerulares secundarias a la
cianosis, ya que se ha reportado en ese grupo una menor
tolerancia de la hipoxia, bajo gasto e isquemia tubular
durante la reperfusion y el recalentamiento durante la
CEG; por este motivo seria recomendable que la evalua-
cién previa a la cirugfa incluya determinacién de niveles
de proteinuria y albuminuria, con la finalidad de detec-
tar aquellos que requieran de una vigilancia y cuidado
perioperatorio que sea mds estrecho para prevenir y/o
detectar oportunamente la IRA posquirtrgica®.

En nuestro estudio también observamos que los pa-
cientes que desarrollaron IRA tuvieron una estancia en
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terapia intensiva mds prolongada y una mortalidad mds
elevada. Entre los pacientes que fallecieron, el 50% pre-
sentd sepsis la cual ha sido descrita como una comorbili-
dad frecuente y que incrementa el riesgo de morir en los
nifos que desarrollan IRA posquirtrgica®'. Esto resalta
la necesidad de implementar medidas preventivas para
infeccién postoperatoria en estos nifnos.

Como limitaciones se debe considerar la naturaleza
retrospectiva de nuestro estudio, por lo que no se puede
garantizar la ausencia de sesgo. Sin embargo, nuestro es-
tudio otorga un panorama general de esta complicacién
postoperatoria en nifos intervenidos de cirugfa cardiaca
que requirieron de CEC y da pauta al disefio de nuevos
estudios; ejemplo de ello serfan: 1) estudios prospecti-
vos cuyo objetivo sea reducir el riesgo, modificando las
variables susceptibles (tiempo de circulacién extracor-
porea o el tiempo de pinzamiento adrtico); 2) estudios
de evaluacion de costos y beneficios de herramientas de
diagnéstico temprano y 3) estudios que evalden la im-
portancia de que un paciente con factores de riesgo para
IRA postoperatoria sea egresado de quir6fano con un
catéter de didlisis, reduciendo el riesgo de un segundo
procedimiento quirdrgico e inicio temprano de terapia
sustitutiva de la funcién renal.

Conclusiones

La IRA es una complicacién frecuente en pacien-
tes pedidtricos expuestos a cirugia cardiaca con CEC

atendidos en una UTIP. El presente estudio permitié
identificar algunos factores de riesgo independientes
asociados al desarrollo de IRA posquirurgica como
haber presentado niveles de lactato médximo durante
la CEC > 6 mmol/l y aquellos pacientes portadores de
cardiopatias congénitas ciandgenas, los cuales deben
ser monitorizados de manera especial con la finalidad
de prevenir, detectar y/o tratar de forma oportuna di-
cha complicacién.
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