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Abstract

Background: The renal angina index (RAI) provides a clinically feasible and applicable
tool to identify critically ill children at risk of acute kidney injury (AKI).

Objective: To evaluate the performance of the RAI as a predictor of the development of
AKIl in children with sepsis hospitalized in the pediatric intensive care unit (PICU).
Methods: Retrospective cohort study in pediatric patients with sepsis hospitalized in the
PICU from a university hospital between 2016 and 2020.

Results: We included 209 PICU patients with sepsis with a median of 23 months (IQR 7 -
60). We found that 41.1% (86/209) of the cases developed new acute kidney injury (AKI)
on the third day of admission (KDIGO 1:27.8%, KDIGO 2:12.9% and KDIGO 3:3.3%).
Overall mortality was 8.1% (17/209) higher in patients with AKI (7.7% vs. 0.5%, p<0.01).
The renal angina index at day 3 predicted the development of AKI (AUC of 0.87) sensitivity
of 94.2% and specificity of 100% (p<0.01) with a negative predictive value (NPV) greater
than 95%. The IAR was associated with increased risk of mortality (aOR 2.6, 95% CI 2.0-
3.2; p<0.01), need for renal supportive therapy (aOR 2.9; 95% CI 2.3-3.6 p<0.01) and stay
longer than 10 days in PICU (aOR 1.54; 95% CI 1.1-2.1; p<0.01).

Conclusions

According to clinical considerations, IAR has predictive capacity for the development of
AKI in pediatric patients with sepsis in intensive care. It should be used as part of the
diagnostic and therapeutic approach scheme.

Keywords: septic shock, mortality, renal support therapy, renal failure, prediction, PICU.



1. Introduccién

La lesién renal aguda (LRA) afecta con frecuencia a los pacientes criticamente enfermos.
Se caracteriza por la rapida pérdida de la funcion excretoria renal y requiere un
reconocimiento temprano (1). Puede llegar a ocurrir hasta en un 1.9% de los nifios
hospitalizados, mientras en pacientes con sepsis criticamente enfermos puede llegar a
observarse hasta en un 40% de los casos segun la severidad de la enfermedad (1,2). La
presencia de LRA y choque séptico se asocia a 3-5 veces mayor riesgo de morir, mayor
estancia hospitalaria y progresion a enfermedad renal cronica (3,4).

La identificacién de la LRA en nifios con sepsis requiere un alto indice de sospecha y no
existe una sola prueba que permita identificar todos los casos. Recientemente se ha
aprobado por la FDA dos biomarcadores que pueden ser Utiles para identificar de manera
precoz los nifios con lesion renal aguda. El inhibidor tisular de metaloproteinasas 2 (TIMP-
2) y la proteina de union al factor de crecimiento similar a la insulina 7 (IGFBP7) pueden
tener alta sensibilidad y especificidad, pero son costosos y no estan disponibles en todos
los centros (4,5,6).

El indice de angina renal (IAR) propuesto por Goldstein et al (7,8) es una herramienta
derivada y validada en la poblacion pediatrica que ayuda a identificar el riesgo de
desarrollo de lesion renal aguda en el dia del ingreso y 3 dias después de la admisiéon a
unidad de cuidado intensivo pediatrico (UCIP). El IAR incorpora parametros clinicos que
para mejorar su rendimiento han sido agrupados en dos categorias: el riesgo (ingreso a
UCIP, trasplante de células madre y necesidad de ventilacion mecanica o soporte
vasoactivo) e injuria (hace referencia a los cambios en el aclaramiento de la creatinina
respecto al basal y el porcentaje de sobrecarga hidrica). Un IAR igual o superior a 8

puntos tiene adecuada capacidad para identificar a los pacientes con riesgo de desarrollar



LRA a las 72 horas (AUC 0.77 IC95% 0.68-0.86). Este indice permitiria identificar los
nifios criticos de mayor riesgo y reducir el uso de biomarcadores costosos y no siempre
disponibles. En vista de que la falta de identificacién temprana, el acceso a los servicios
de salud y la presencia de enfermedades cronicas no transmisibles en paises de
medianos y bajos ingresos son factores determinantes importantes del curso clinico en
nifios con sepsis, se considerd importante evaluar el IAR como predictor del desarrollo de

lesion renal aguda en nifios con sepsis en este contexto de recursos limitados.



2. Planteamiento del problema

Los pacientes ingresados en la unidad de cuidado intensivo pediatrico presentan en un
gran porcentaje patologias de origen infeccioso graves, ocasionando una situacién clinica
de afectacién multisistémica, que conlleva a que se desencadene en aproximadamente el
20 al 40% de estos pacientes lesion renal aguda, por lo que deberia ser evaluada y
estratificada de forma precoz, con el objetivo de realizar medidas preventivas y

terapéuticas que disminuyan el riesgo de lesién a nivel renal.

El diagnéstico de lesién renal aguda se realiza con base en la creatinina sérica y la tasa
de filtracion glomerular (TFG). La creatinina tiene algunas limitaciones en su
interpretacion, ya que se encuentra influenciada por diversos factores y ademas se eleva
tardiamente respecto al momento de la lesion, lo que conlleva al retraso del inicio de una

intervencion terapéutica efectiva (5).

Secundario a esta probleméatica han surgido nuevos marcadores biol6gicos tanto séricos
como urinarios, que han mostrado ser prometedores en el diagndstico temprano de la
lesion renal aguda en las unidades de cuidado intensivo pediatrico. No obstante, estos
biomarcadores no son de fécil disponibilidad, por lo que no se consideran como métodos
de diagnéstico en nuestro medio, de tal manera que la creatinina sérica, contindia siendo

la prueba diagnéstica fundamental (1,5).

Teniendo en cuenta la importancia de establecer un diagnéstico temprano de lesion renal
aguda y la dificultad que se ha presentado la limitacion de los biomarcadores, Goldstein et

al, propusieron un modelo clinico empirico de angina renal con el objetivo de identificar los



pacientes que tienen un mayor riesgo de presentar lesion renal aguda. Usando los
factores demograficos y signos de lesion renal aguda temprana desarrollaron el indice de
angina renal, el cual tiene la capacidad de discriminar los pacientes con riesgo de
presentar lesion renal aguda severa (4). Asi mismo el indice de angina renal fue superior
que la clasificacion de Kidney Diseases Improving Global Outcomes (KDIGO) estadio 1 en
la discriminacion de lesion renal aguda en el momento de ingreso, por otro lado, el indice
de angina renal demostrd una eficacia predictiva similar a los estadios KDIGO 2 y 3 para

el dia 3 (5).

El indice de angina renal ha sido validado en la poblacién pediatrica, sin embargo, no
existen estudios en poblacién latinoamericana en quienes el comportamiento de la sepsis
es diferente en términos de factores de riesgo, acceso a sistemas de salud,
comorbilidades y enfermedades crénicas no transmisibles (malnutricion, cardiopatias,

enfermedad pulmonar cronica, entre otras).

Dado que existe la variabilidad en la presentacion de la sepsis en paises de medianos y
bajos ingresos junto a la validacion que se hizo del indice de angina renal en paises de
altos ingresos y poblacion especifica con trasplante células madre, se quiere explorar el
rendimiento del indice de angina renal en nifios hospitalizados con sepsis en unidad de

cuidado intensivo pediatrico de la Fundacion Cardioinfantil.
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3. Pregunta de investigacion

¢El indice de angina renal puede ser un predictor del desarrollo de lesion renal aguda en
los nifios hospitalizados con diagndstico de sepsis en la unidad de cuidado intensivo

pediatrico de la Fundacion Cardioinfantil?
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4. Marco teorico

Antecedentes

El término de lesion renal aguda es relativamente nuevo en el Iéxico médico; la primera
descripcion de lesion renal aguda, denominada Ischuria Renalis a principios del siglo XIX,
fue realizada por William Heberden en 1802; la lesién renal aguda denominada entonces
enfermedad aguda de Bright fue descrita por William Osler en 1909 como una afeccion
provocada por agentes toxicos, embarazo, quemaduras, trauma o cirugias. A Homer W.
Smith se le atribuye la introduccién del término insuficiencia renal aguda (19). En los
ultimos 10 afios se han emitido multiples definiciones relacionadas con una u otra forma
de lesién renal aguda (27).

Los estudios sobre la epidemiologia de la lesién renal aguda fueron muy limitados hasta
hace algunos afios, ahora disponemos de mas informacion (27).

En los ultimos afos se ha investigado sobre la importancia de la disminucion de la funcién
renal, lo que conlleva a que la lesion renal aguda sea un tema de interés y de

investigacion constante.

Lesion Renal Aguda

La Lesion renal aguda (AKI) es un sindrome clinico en el que se produce un deterioro
rapido de las funciones del rifién; implica desde leves alteraciones hidroelectroliticas hasta
la necesidad de terapia de reemplazo renal. Es un importante problema a nivel mundial
que afecta a una gran parte de pacientes hospitalizados por cualquier causa y que
empeora su pronostico (4,6).

La etiologia puede ser prerrenal, renal o postrenal y contribuye de forma importante en la

morbimortalidad, tanto de forma aguda como a largo plazo. La definicion y la gravedad de
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la lesién renal aguda se basa en consensos de criterios y teniendo en cuenta que el mejor
tratamiento continda siendo la prevencion, se buscan marcadores tempranos de lesion

renal aguda, entre los que deben incluirse los factores de riesgo individual (6).

Epidemiologia

La incidencia y prevalencia en pacientes pediatricos es altamente variable dependiendo
de diferentes factores que influencian el desarrollo y curso de la enfermedad. En
Colombia se ha descrito una incidencia del 5% a 11.5% con una mortalidad asociada del
31.8% al 53% (6).

Aproximadamente el 10 % de los nifios hospitalizados por cualquier causa tienen algun
grado de Lesién renal aguda; este porcentaje aumenta en relacion con la gravedad de la
enfermedad de base con la que curse el nifio; a nivel mundial se ha reportado un
incremento hasta en un 80% en los pacientes graves ingresados en las Unidades de
cuidado intensivo Pediétrico (1).

La incidencia deriva de la patologia subyacente, en los nifios que ingresan a UCIP, el
riesgo de desencadenar Lesion renal aguda es de 5-10% respecto al hospitalizado
general. En el caso de trasplante de células madre, en los que precisa ventilacion
mecénica o drogas vasoactivas el riesgo se multiplica (1).

La incidencia de la lesién renal aguda a nivel mundial en nifios hospitalizados por
cualquier causa y aplicando los criterios KDIGO se ha estimado en uno de cada tres con
una mortalidad del 14%, siendo tanto la incidencia como la mortalidad mayor en paises
menos desarrollados (1).

La mortalidad por lesion renal aguda en pacientes hospitalizados en UCIP se encuentra

en promedio de 20-70% (3).
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Clasificacion

La lesion renal aguda implica el inicio agudo de la disfuncion renal llevando a la
incapacidad de regular el balance hidroelectrolitico. Previamente se conocia como lesion
renal aguda a la disminucion en la tasa de filtracion glomerular caracterizada clinicamente
por incremento de creatinina sérica y en ocasiones con una disminucién del gasto urinario
(2).

Se han propuesto dos sistemas de clasificacion RIFLE y AKIN, ambos basados en
creatinina y gasto urinario (cuadro 1). La modificacién pediatrica de RIFLE (pRIFLE)
sustituye los valores de creatinina por la estimacién de la depuracién de creatinina

utilizando la formula de Schwartz (1,3,5).

Cuadro 1. Modificacion pediatrica de los criterios de RIFLE para la estadificacion

de Lesién renal Aguda

CRITERIO DEPURACION GASTO URINARIO
Risk (riesgo) Disminucion del 25% < 0.5 ml/kg/hora por 8 horas
Injury (dafio) Disminucion del 50% < 0.5 ml/kg/hora por 16 horas
Failure (falla) Disminucion del 75% o < 35 ml/min/1.73 | < 0.5 ml/kg/hora por 24 horas o anuria por
m2 SC. 12 horas
Loss (pérdida) Falla persistente > 4 semanas.
End Stage | Insuficiencia renal terminal > 3 meses.
(terminal)

No obstante, la utilizacion de estos criterios ha tenido variaciones e inconsistencias
importantes, razon por la que el grupo global para la mejoria de los resultados en la
enfermedad renal (KDIGO) propuso una definicion basada en los cambios en la creatinina
plasmética o el gasto urinario (cuadro 2). Esta clasificacién incorpora las clasificaciones

RIFLE, pRIFLE y AKIN (1,3,5).
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Cuadro 2. Estadificacion de la lesion renal aguda de acuerdo con la definicion

KDIGO
Estadio | Creatinina Sérica Gasto urinario
1 1.5 a 1.9 veces la basal o0 aumento > o igual a 0.3 | < 0.5 ml/kg/hora por 6 — 12 horas.
mg/dI.
2 2.0 a 2.9 veces el valor basal < 0.5 ml/kg/hora por > o igual a 12
horas.
3 3 veces la basal, o necesidad de terapia sustitutiva o | < 0.3 ml/kg/hora > o igual a 24 horas o
TFG < 35 ml/min/1.73 m2 (<18 afios) anuria > o igual a 12 horas.

Investigaciones recientes han expuesto que las causas mas comunes de lesion renal
aguda en instituciones de salud de tercer nivel, fueron la isquemia renal, la utilizacién de
medicamentos nefrotdxicos, sepsis, cardiopatias congénitas y cancer. Si bien, cada una
de estas condiciones causan lesion renal aguda a través de multiples mecanismos, todos
conducen a una via final coman, que es la necrosis tubular aguda (NTA), caracterizada
por la destruccién de las células renales; siendo la causa mas comun de lesion renal
aguda severa en nifios criticamente enfermos (1).

El volumen de gasto urinario es un parametro que se monitorea en forma continua en los
pacientes graves, por lo que una reduccion en el volumen urinario puede ser el primer
signo de lesién renal. Asociado al descenso del volumen urinario, la lesién renal aguda se
caracteriza por una disminucién en la tasa de filtracibn glomerular, cuya medicion
estandar se realiza con la depuracién urinaria de un marcador exdgeno, llamado inulina;
pero debido a que su determinacion es compleja y costosa en la practica clinica, se utiliza
la estimacion de la funcion renal mediante la depuracion de marcadores endégenos, como
la creatinina (6).

El diagndstico de la lesion renal aguda se basa en los cambios en la concentracién de

creatinina en plasma, que se observan cuando hay un incremento de esta, que implica
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haber perdido el 50% de la funcién (1,5).
Las investigaciones en la ultima década han llevado al descubrimiento y la validacion de
nuevos biomarcadores de dafio renal, que representan avances importantes en relacion

con la lesion renal aguda (1).

Biomarcadores

Los biomarcadores de lesion renal aguda son marcadores bioquimicos de dafio celular
temprano que se pueden medir en plasma o en orina en caso de liberacién a partir de
células renales lesionadas. Los nuevos biomarcadores séricos y urinarios entre los que se
proponen cistatina C, NGAL (Lipocalina asociada a gelatinasa de neutrofilos), IL-18
(Interleucina -18), KIM-1 (Molécula de lesién renal -1), L-FABP (Urinary L-type fatty acid-
binding protein), han mostrado ser prometedores en el diagnostico temprano de lesion
renal aguda en UCIP. No obstante, éstos novedosos marcadores no son de facil
disponibilidad, ni uso rutinario en nuestro medio, lo cual no nos permite considerarlos aun

como parte de nuestros métodos diagnésticos (19,20,21).

Anginarenal

En los ultimos afios se ha propuesto un sistema para estratificar el riesgo de lesion renal
aguda, denominado Angina renal, que puede ser de utilidad para optimizar el uso de
biomarcadores y realizar un diagnostico y tratamiento precoz de la lesion renal aguda
(14).

El concepto de indice de angina renal (IAR) combina factores de riesgo y signos
tempranos de lesién, con la intencion de estratificar a los pacientes en riesgo para evitar
posteriormente desarrollo de lesion renal aguda. Segun los informes, el indice de angina
renal puede mejorar la precision para la prediccion de lesion renal aguda en nifios y

adultos jovenes criticamente enfermos.
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Las investigaciones con relacion a la lesion renal aguda estdn encaminadas en la
actualidad a la busqueda de biomarcadores como la "troponina | renal”, debido a que se
considera que el biomarcador que se adopte para tal fin debe permitir una intervencion
temprana. Es por esto, que se considera la analogia con la troponina | y su aceptacion
para lograr una evaluacién e intervencion terapéutica para el manejo de la isquemia
miocardica y la prevencion del infarto agudo de miocardio, lo que conlleva a que la
busqueda en relacién a lesion renal aguda debe orientarse a un modelo informativo
similar y potencialmente aplicable; para lo cual se tiene en cuenta que la lesion renal
aguda no duele y que no se cuenta con un equivalente validado de dolor toracico o
equivalente anginoso que aumente la sospecha de lesiéon renal aguda por parte de los
médicos tratantes. Esto ha conllevado a que en los ultimos afios se haya descrito en la
literatura una definicion para el sindrome anginoso renal equivalente tanto en adultos
como en nifos (1).

Goldstein et al, en un articulo de 2010 proponen el modelo clinico empirico de angina
renal, para identificar qué pacientes criticamente enfermos estarian en mayor riesgo de
lesién renal aguda; para lo que utilizaron factores de riesgo del paciente y signos
tempranos de lesion; el modelo de angina renal tiene como objetivo delinear a los
pacientes con riesgo de Lesion renal aguda grave posterior frente a los de bajo riesgo;
para lo cual se describen 2 pasos basicos para definir angina renal en pacientes de

unidad de cuidado intensivo tanto adultos como pediatricos (1,2).

Célculo del Score de Angina Renal
El primer paso consiste en determinar los pacientes con factores de riesgo para lesion
renal aguda, entre los que encontramos utilizacién de ventilacion mecénica invasiva,

requerimiento de soporte vasoactivo y antecedente de trasplante de células madre. Los

17



nifios generalmente no tienen condiciones comorbidas como las observadas en pacientes
adultos, la epidemiologia de la lesion renal aguda en los nifios ha cambiado en los uUltimos
afios. Los niflos criticamente enfermos que tienen disfuncién multiorgdnica o estan
expuestos a medicamentos nefrotoxicos representan las cohortes pediatricas con mayor
prevalencia que desarrollan lesion renal aguda (2).

El segundo paso consiste en establecer los equivalentes del sindrome de angina renal.
Aunqgue existen pocos datos para identificar a los nifios que pueden estar en riesgo de
desarrollar lesién renal aguda, en los estudios recientes se evidencia que los nifios con
pequefios cambios en los niveles de creatinina sérica o en la depuracion estimada de
creatinina 0 aumento creciente en la sobrecarga de liquidos estan en riesgo de
desarrollarla. Goldstein et al en un articulo publicado en el 2010 sugieren en su estudio
prestar atencion a los nifios en estado critico que tienen pequefios aumentos de la
creatinina sérica (>0,3 mg/dl) o que disminuyen su depuracion estimada de creatinina
(>25%) o con grados crecientes de sobrecarga de liquidos, ya que tienen riesgo de mal
prondstico y proponen la busqueda de criterios que permitan establecer la presencia de
angina renal en nifios (cuadro 4) (2).

Son estas caracteristicas las que han proporcionado un marco conceptual transformador
para enfocarse en detectar el desarrollo de lesion renal aguda y sus efectos al principio de
Su Ccurso.

El célculo del indice de angina renal se realiza en dos momentos, el primero se desarrolla
en las primeras 12 horas del ingreso del paciente en unidad de cuidado intensivo y luego
a las 72 horas de su ingreso para la prediccion de la lesiéon renal aguda. A los factores de
riesgo se les asigna una puntuacioén: 1, 3 0 5 (donde 1 indica el riesgo mas bajo y 5 indica
el riesgo mas alto). La ventilacibn mecanica y el soporte vasoactivo deben usarse dentro
del punto de tiempo de 12 horas, pero no es necesario que sean simultaneos para que un

paciente obtenga 5 puntos (1).
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Cuadro 4. Componentes del indice de Anginarenal

Tipo de paciente Nivel de riesgo | Puntuacién

Ingreso en UCI Moderado 1

Trasplante de células madre Alto 3

Soporte ventilatorio y/o soporte vasoactivo Muy alto 5

X

Disminucién de TFG | % de Sobrecarga Hidrica | Puntuacién
Ningun cambio < oigual al 5% 1
0-24.9% 5-9.99% 2
25-50% 10 — 14.99% 4
> o igual al 50% >15% 8

Posteriormente la puntuaciéon de la lesién renal aguda se asigna a un paciente sobre la

base del porcentaje de sobrecarga de liquidos y la reduccién estimada de la tasa de

filtraciobn glomerular, que se calcula por la ecuacién de Schwartz con la creatinina sérica

del ingreso y si no se cuenta con ella, se debe realizar con el valor de creatinina previa

gue no supere los 3 meses, para la determinacion del indice de angina renal (1).

Luego el indice de angina renal (rango entre 1 a 40) se calcula mediante la multiplicacién

de las puntuaciones de riesgo y lesiones asignadas (puntuacién de riesgo x puntuacion de

FO% o puntuacién de riesgo x puntuacion de tasa de filtracion glomerular (1).

Para conocer el porcentaje de sobrecarga hidrica debe realizarse el calculo mediante la

siguiente ecuacion (2):

Porcentaje de sobrecarga hidrica =

Entrada de liquido en litros — salida de liguido en litros

Peso en Kg al ingreso a UCIP
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El indice de angina renal, cuando se encuentra = 8, se considera positivo, es decir el

paciente cursa con angina renal (2).

Desenlaces de la lesién renal aguda

El analisis de multiples estudios sugiere que la mortalidad aumenta del 40 al 60% en
nifios con 10 a 20% de sobrecarga de liquidos al inicio de la terapia de reemplazo renal,
independientemente de la gravedad de la enfermedad del paciente. Por lo tanto, se
sugiere que los niflos criticamente enfermos que desarrollan lesiéon renal aguda y una
sobrecarga de liquido del 10% en la Unidad de cuidado intensivo, pueden presentar un
eguivalente de angina renal y deben ser monitoreados de cerca para determinar la causa
de la lesién renal aguda y evaluar la probabilidad de una rapida recuperacion de la funcion
renal rapida (2).

Para concluir, el indice de angina renal es un elemento con el que contamos y Su uso
podria representar un claro beneficio en el diagndstico temprano de la lesion renal aguda
en pacientes de alto riesgo; esto puede ser de gran importancia para muchos paises en
desarrollo, donde los biomarcadores o herramientas de diagnostico mas refinadas estan

escasamente disponibles o no estan disponibles.

El indice de angina renal se puede utilizar de forma inteligente con un manejo mas
meticuloso de los liquidos y la presion arterial, evitando los farmacos nefrotoxicos e
iniciando la terapia de reemplazo renal de manera oportuna en pacientes con Angina

Renal (2).
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5. Objetivos

Objetivo general
Estimar el desempefio del indice de angina renal como predictor del desarrollo de lesion
renal aguda en nifios con sepsis hospitalizados en la unidad de cuidado intensivo

pediatrico de la Fundacién Cardioinfantil.

Objetivos secundarios

1.Caracterizacion sociodemografica de los nifios con sepsis que ingresan a cuidado
intensivo durante el periodo del estudio.

2.Evaluar la sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo y negativo del indice de
angina renal positivo (puntuacion mayor o igual a 8) como predictor del desarrollo de
lesion renal aguda en nifios con sepsis hospitalizados en la unidad de cuidado intensivo
pediatrico.

3.Explorar el valor del indice de angina renal a las 72 horas y su asociacion con
desenlaces de interés en cuidado intensivo como: estancia en UCIP, mortalidad, score

PIM-2 de mortalidad, necesidad de terapia de soporte renal continuo.
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6. Hipotesis

Hipodtesis nula
El indice de angina renal mayor o igual a 8, no predice el desarrollo de lesion renal aguda
en nifios con sepsis durante su estancia en la unidad de cuidado intensivo pediatrico de la

Fundacion Cardioinfantil.

Hipotesis alterna
El indice de angina renal mayor o igual a 8, predice el desarrollo de lesion renal aguda en
nifilos con sepsis durante su estancia en cuidado intensivo pediatrico, de la Fundacion

Cardioinfantil.
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7. Metodologia

Materiales y métodos

Se realizé un estudio observacional analitico de cohorte retrospectivo, basado en datos
historicos de pacientes pediatricos con diagnéstico de sepsis hospitalizados en la UCIP de
la Fundacién Cardioinfantil entre enero del 2016 y enero del 2020 en Bogota, Colombia. El
protocolo de investigacion fue aprobado por el comité de ética de la institucion (DDI-4512-
2021) y los padres firmaron consentimiento informado de ingreso a terapia intensiva.

Se incluyeron pacientes de 1 mes a 18 afios hospitalizados con diagnostico de sepsis o
choque séptico y que contaron con los datos clinicos y sociodemograficos completos. No
se incluyeron niflos con estancia en UCIP menor a 72 horas, con diagnéstico previo de
enfermedad renal cronica, oncoldgicos, postoperatorio inmediato (72 horas) de trasplante
renal donante vivo o cadavérico, ni pacientes menores de 18 afios en estado de

gestacion.

Recoleccion de datos

En los pacientes con criterios de sepsis se calcul6 el IAR (19), usando la informacion
clinica y demografica en las primeras 12 horas y a las 72 horas del ingreso a UCIP. El IAR
incorpora parametros de riesgo (ingreso a UCIP, trasplante de células madre y necesidad
de ventilacibn mecanica o soporte vasoactivo) e injuria (cambios en el aclaramiento de la
creatinina respecto a la basal y el porcentaje de sobrecarga hidrica). El riesgo y la injuria
se multiplican y se obtiene un valor entre 1-40 puntos. Se considera un IAR positivo con
valor igual o superior a 8 puntos, con buena capacidad discriminatoria para identificar los
pacientes criticos con LRA en el dia tres de ingreso a PICU en paises de altos ingresos

(AUC de 0.81; 1C95% 0.68-0.86). El IAR tiene un valor predictivo negativo de 95% cuando
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el valor es menor a 8 (8,13).

Los pacientes se clasificaron segun la presencia de sepsis o de choque séptico. La sepsis
se defini6 como el sindrome clinico caracterizado por una disfuncion orgénica
potencialmente mortal causada por una respuesta desregulada del huésped a la infeccion;
y, choque séptico como la presencia de sepsis con anomalias circulatorias, celulares y

metabdlicas particularmente (9,10).

La hipercloremia se determiné con valores de cloro sérico mayores a 110 mEqg/Lit. El
score de vasoactivos se calculd6 con la siguiente formula (12): dosis de dopamina
(mg/kg/min) + dosis de dobutamina (mg/kg/min) + 100 dosis de adrenalina (mg/kg/min) +
10 dosis de milrinona (mg/kg/min) + 10.000 dosis de vasopresina (unidad/kg/min) + 100

dosis de noradrenalina (mg/kg/min).

La severidad de la enfermedad se evalué con el score PIM-2 de las siglas en inglés
Pediatric Index of Mortality 2 al momento del ingreso. Los paraclinicos incluyeron
electrolitos, nitrégeno ureico, creatinina, lactato y bicarbonato séricos. La sangre arterial
se obtuvo de linea arterial radial o femoral y se analizaron en equipos dentro de la UCIP.
Los datos clinicos incluyeron antropometria, comorbilidades, tiempo de estancia en UCIP,
necesidad de ventilacion mecanica, infusiones de medicamentos vasoactivos, necesidad
de terapia de soporte renal continuo. El calculo del porcentaje de sobrecarga hidrica se
realiz6 en dos momentos: al ingreso a UCIP con base en el dato disponible de peso de los
ultimos tres meses o la medida al ingreso; la segunda evaluacion se realiz6 a las 72
horas; se utilizo la siguiente formula: (Entrada de liquido en litros — salida de liquido en

litros) /Peso en Kg x 100%, al ingreso a UCIP.
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Resultados

La LRA se defini6 como el valor de creatinina superior al méximo esperado para la talla
calculado por la formula modificada de Schwartz [11]. Se tuvieron en cuenta los estadios
KDIGO de las siglas en ingles Kidney Disease Improving Global Outcomes, asi: riesgo:
disminucién del 25% < 0.5 ml/kg/hora por 8 horas; dafio: disminucién del 50% < 0.5
ml/kg/hora por 16 horas, vy, falla: disminucion del 75% o < 35 ml/min/1.73 m2 SC< 0.5

ml/kg/hora por 24 horas o anuria por 12 horas.

Analisis estadistico

Se realizé el analisis descriptivo de las variables cuantitativas utilizando mediana y rango
intercuartilico. Las variables categéricas se analizaron mediante frecuencias y
proporciones y se compararon segun la presencia o no de LRA con prueba de Chi2 o el
Test exacto de Fisher. Se calculdé el area bajo la curva (AUC) y la sensibilidad y
especificidad del IAR. Se consideré positivo un IAR con valores mayores o iguales a 8.
Se utiliz6 un modelo multivariado para predecir la LRA utilizando el IAR. ElI modelo fue
construido con el método de forward y fue ajustado con el test de Omnibus. Los analisis
estadisticos se realizaron utilizando el software estadistico Statistical Package for the
Social Sciences, SPSS version 22.0. En todos los andlisis, se considerd estadisticamente

significativo un valor de p <0,05.

Matriz de variables

Variable Definicion Operativa Naturaleza de la Escala de medicion
variable
Edad Edad en afios cumplidos al Cuantitativa Continua de raz6n

momento del ingreso a
Unidad de cuidados
intensivos Pediatricos.

Talla Estatura del paciente en Cuantitativa Continua de razén
centimetros al momento del
ingreso a Unidad de cuidados
intensivos Pediatricos.

Peso Peso del paciente en Cuantitativa Continua de razén
kilogramos al momento del
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ingreso a Unidad de cuidados
intensivos Pediatricos.

Sexo Identificacion de acuerdo con Cualitativa Dicotomica
registro de historia clinica. 1. Masculino
2. Femenino
Procedencia Lugar o area geogréafica de Cualitativa Nominal (Nombre de la cabecera
procedencia establecida por municipal o de rural disperso)
historia clinica.
Raza Grupo étnico en que se suele Cualitativa Nominal
dividir la especie humana 1. Blanco
teniendo en cuenta ciertas 2. Negro
caracteristicas fisicas. 3. Mestizo
Dias de estancia Nimero de dias de estancia Cuantitativa Razo6n. Namero de dias.
hospitalaria desde el ingreso del paciente
Nivel de Creatinina Andlisis bioquimico de Cuantitativa Continua
sérica Creatinina en el dia 1y 3 de
estancia en Unidad de
cuidado intensivo Pediétrico.
Tasa de filtracion Célculo del valor de tasa de Cuantitativa Continua
Glomerular filtracion  glomerular  con
formula de Schwartz en el dia
1y 3 de estancia en cuidado
intensivo pediatrico.
Nivel de Lactato Andlisis del nivel de lactato Cuantitativa Continua
en el dia 1y 3 de estancia en
unidad de cuidado intensivo
Pediatrico
Gasto urinario Volumen urinario por kilo o Cualitativa Nominal
superficie corporal por unidad
de tiempo (horas)
indice de Angina Valoracion del score de Cuantitativa Discreta
Renal indice de angina renal en las
primeras 12 horas de ingreso
a UCIP y luego a las 72
horas.
Origen del foco Cuadro clinico compatible Cualitativa Nominal
infeccioso con cuadro infeccioso con
afectacion de 1 o maéas
sistemas que cumplan
criterios de sepsis.
(Respiratorio, Digestivo,
Urinario, Neuroldgico,
Cardiaco, indeterminado).
Estado de Evaluacion clinica del estado Cualitativa Nominal
hidratacion de hidratacion 1.Adecuado o normal
2.Deshidratacién grado |
3.Deshidratacion grado I
4.Deshidratacién grado IlI
Uso de Segun historia clinica 'y Cualitativa Dicotémica
medicamentos medicacion indicada 1.Si
inotrépicos 2.No
Requerimiento de Segun historia clinica Cualitativa Dicotomica
soporte ventilatorio 1.Si
2.No
Terapiade Segun historia clinica Cualitativa Dicotémica
reemplazo renal 1.Si
2.No
PIM-2 Score Puntaje de score PIM-2 Cuantitativa Intervalo
Mortalidad Paciente que fallece durante Cualitativa Dicotomica
la hospitalizacion 1.Si
2.No
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8. Consideraciones éticas

Se trata de una “Investigacion sin riesgo” segun el articulo 11 de la resolucién 8430
de 1993 que rige las normas de investigacion en humanos para Colombia. Segun este
articulo se considera una investigacion sin riesgo aquellas que “son estudios que
emplean técnicas y métodos de investigacion documental retrospectivos y aquellos en
los que no se realiza ninguna intervencion o modificacion intencionada de las variables
bioldgicas, fisiologicas, sicoldgicas o sociales de los individuos que participan en el
estudio, entre los que se consideran: revisibn de historias clinicas, entrevistas,
cuestionarios y otros en los que no se le identifique ni se traten aspectos sensitivos de
su conducta” . Como esta investigacion no modificara variables biolégicas y estara
basada en los datos consignados en la historia clinica se considera que cumple los
apartados del articulo 11 de esta resolucion. Adicionalmente este estudio se rige por los
lineamientos internacionales de ética en investigacion biomédica de la Ultima
convencién de Helsinki (2000).

De la misma manera, honraremos el principio de beneficencia y justicia, autonomia y no
maleficencia, pues los nifios incluidos en el estudio recibiran la atencién normalmente
ofrecida por el equipo de profesionales porque es una investigacién observacional

donde no se afectara esto principios.
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9.1 Cronograma

9. Aspectos Administrativos

No. De Actividad Actividad Fecha de ejecucion

1 Creacion del protocolo de | 1 de marzo a 31 de mayo
investigacion 'y presentacion | de 2021.
comité FCI-IC.

2 Presentaciébn y aprobaciéon en |1 de junio a 30 de
Universidad El Bosque. septiembre de 2021.

3 Recoleccibn de datos de |1 de octubre a 31 de
historias clinicas. enero de 2022.

4 Andlisis de datos. 1 de febrero a 31 de

marzo de 2022.

5 Escritura del manuscrito. Abril de 2022.

6 Presentacion de resultados e | Mayo de 2022.
inicio de sometimiento a revista
indexada.

9.2 Presupuesto

Rubro Cantidad Valor Valor total
Individual

RECURSO HUMANO

Horas empleadas por los 60 $ 100.000 $ 6.000.000

investigadores

RECURSO FISICO

Software y servicio técnico 1 $ 5.000.000 $5.000.000

Internet (modem) 1 $300.000 $300.000

Andlisis estadistico 1 $500.000 $500.000

Traduccién del Manuscrito 1 $600.000 $600.000
$12.400.000
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10. Resultados

Caracteristicas clinicas

Se incluyeron 209 pacientes con una mediana de edad de 23 meses (RIQ 7-60 meses). El
41.1% (86/209) de los casos desarrollaron lesion renal aguda (LRA) de novo al tercer dia
de la admision a la UCIP, las caracteristicas se describen en la Tabla 1. En 125 (59.8%)
pacientes se encontraron comorbilidades, respiratorias (9.1%), cardiacas (8.1%),
neuroldgicas (6.2%), renales (1.9%) y otras (34.4%). Al comparar las caracteristicas entre
los pacientes con y sin LRA a las 72 horas se encontr6 que durante la estancia
hospitalaria el requerimiento de ventilacibon mecénica invasiva (VMI) y de soporte
vasoactivo fue mayor en el grupo que desarrollé lesién renal aguda respecto al grupo sin
LRA; la frecuencia de uso de diuréticos fue similar entre los grupos (p=0.3). Los pacientes
con LRA tenian escasa de PIM-2 mas elevada que los nifios sin LRA (p<0.01). La
mortalidad global fue del 8.1% (17/209) mayor en el grupo que desarrollé LRA (7.7% Vs
0.5%, p<0.01). La sobrecarga hidrica mayor al 10% no se asocié por si sola a mortalidad
(p=0.06) pero un score vasoactivo mayor a 20 si fue factor de riesgo de mortalidad (OR

1.34; 1C95% 1.10-1.64;p<0.01).

Al momento del ingreso se documentd el IAR positivo en el 30.1% (63/209) de los
pacientes. En la Tabla 2 se comparan las caracteristicas de los pacientes segun el IAR al
ingreso. No se observaron diferencias en peso, edad y género en comparacion con el
grupo con un IAR negativo. El grupo con IAR positivo tenia mayor requerimiento de
soporte ventilatorio y vasopresor con un score vasoactivo superior a 20. La estancia
hospitalaria fue mayor en los pacientes con IAR positivo con respecto a los que tenian el
indice negativo (8 dias (RIQ 5-13) vs 5 dias (RIQ 4-9); p<0.01). EI requerimiento de
terapia de soporte renal (p<0.01) y la mortalidad (p<0.01) fueron mayores en el grupo de
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IAR positivo en comparacion con IAR negativo. Estos hallazgos fueron consistentes con

la presencia de complicaciones al tercer dia de estancia en UCIP (Tabla 3).

El IAR predijo de forma significativa el desarrollo de LRA con un AUC de 0.87 (IC 0.83-
0.92), una sensibilidad del 94.2% y especificidad del 100% (Figura 1) con un valor
predictivo negativo (VPN) mayor del 95% y un valor predictivo positivo del 100%.

El IAR a las 72 horas del ingreso a UCIP, predijo mayor riesgo de mortalidad (OR 2.6: IC
95% 2.0-3.2;p<0.01), de necesitar terapia de soporte renal (OR 2.9; IC 95% 2.3-3.6
p<0.01) y estancia mayor a 10 dias en UCIP (OR 1.54; IC 95% 1.1-2.1; p<0.01). No se
observé mayor riesgo de positividad del IAR positivo en relacién con la hipercloremia (OR
0.88, IC 95% 0.53-1.5). En el andlisis multivariado, el IAR positivo se asocié a mayor
mortalidad (p<0.01), necesidad de terapia de soporte renal continuo (p<0.01) y estancia

mayor a 10 dias en UCIP (p<0.01) (Tabla 4).
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11. Discusién

El presente estudio permitié estimar el desempefio del IAR como predictor de desarrollo
de LRA en nifios con sepsis hospitalizados en la UCIP de una institucion colombiana. Su
importancia radica en que la deteccién temprana e intervencion terapéutica de la LRA en
pacientes pediatricos criticamente enfermos impacta en el prondstico vital del paciente
(1,2). El IAR medido al ingreso y a los tres dias después de la admisién a la UCIP,
incorpora parametros clinicos de riesgo y de dafio para predecir el desarrollo de LRA,
diferentes estudios lo han validado con un rendimiento superior a la deteccion Unicamente
de cambios en la creatinina sérica o en la escala KDIGO (15-18).

El IAR es una herramienta validada para la prediccion de LRA en poblaciones
heterogéneas de pacientes pediatricos criticos en paises de altos ingresos (19). Se ha
evidenciado la utilidad del IAR en la estratificacién del riesgo al ingreso y a los tres dias
después de la admision a la PICU. Basu y cols., en una cohorte multicéntrica describen
que un IAR positivo tenia mayor sensibilidad (75% vs 21%) y VPN (92% vs 82%) que la
estratificacion KDIGO | para predecir el desarrollo de LRA durante la estancia en UCIP
(8).

El IAR puede considerarse una herramienta de facil evaluacion con adecuada capacidad
predictiva, que permite, especialmente en contextos de bajos ingresos, anticiparse a
complicaciones y racionalizar las intervenciones (4,8,9). Los nifios con mayor riesgo de
desarrollar LRA son los menores de dos afios, quienes frecuentemente necesitan soporte
vasoactivo, ventilacion mecanica y cursan con desnutricion (14). El nivel socioeconémico
y la disponibilidad de servicios de atencion médica son factores determinantes
importantes en paises de medianos y bajos ingresos asociados a LRA en sepsis (14).

Tal como se document6 en este estudio, el IAR positivo se ha asociado con mayor riesgo

de mortalidad, requerimiento de terapia de soporte renal y de estancia prolongada en
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UCIP (1-4,8,9). Ribeiro y cols., evidenciaron desenlaces adversos en pacientes con IAR
positivo tras el desarrollo de LRA del dia 3, como una mayor necesidad de terapia de
reemplazo renal, mayor duracién de la ventilacion mecanica, soporte vasoactivo, estancia
en la UCIP y mayor mortalidad; en dicho estudio se encontré una sensibilidad del 87,5% y
especificidad del 88,1% del IAR para predecir LRA (26).

El reconocimiento de pacientes en riesgo de desarrollar LRA por medio del IAR puede
conducir a implementar medidas preventivas tempranas y disminuir las complicaciones
secundarias a la LRA con posible impacto en la morbimortalidad asociada, estancia
hospitalaria y los costos (19-21). El IAR ayuda a diferenciar de manera confiable a los
nifios que responderan a la terapia conservadora o requeriran manejo renal especializado
(4). Estudios han mostrado que IAR = 8 es util para reconocer a los nifios con LRA grave
gue pueden requerir terapia de soporte renal continuo. Basu y cols., en una de cuatro
cohortes analizadas, describen que en los nifios con IAR positivo se presentaba con mas
frecuencia necesidad de terapia de soporte renal continua (17.2% vs 4.3%; p=0.02) (8).
Un hallazgo interesante de esta investigacion es que los pacientes con IAR positivo
presentaron mayor tiempo de estancia en UCIP, similar a otros estudios realizados en
paises de altos ingresos. El IAR mayor a 8 se ha asociado al doble de estancia
hospitalaria en pacientes con sepsis (13) y a un aumento en el 70% de la duracion en
cuidado critico en pacientes sin sepsis (8).

La sobrecarga hidrica es cominmente asociada con pobres desenlaces en pacientes
pediatricos criticos con sepsis con incremento en la mortalidad, la duracion de la
ventilacibn mecénica, y la estancia hospitalaria. En este estudio se observdé que la
presencia de sobrecarga hidrica contribuye de forma significativa al cambio en el puntaje
de IAR en paciente séptico hospitalizado en UCIP (24-25). De acuerdo con Gorga y cols.,
el IAR ha mostrado capacidad de prediccion del riesgo de desarrollar sobrecarga hidrica.

En este estudio, se pudo determinar que la hipercloremia no impacta en el IAR.
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Se ha considerado que adicionar ciertos biomarcadores plasméticos al IAR puede mejorar
la capacidad discriminatoria segun algunos estudios (21-23). Entre ellos se ha incluido la
medicion de metaloproteinasa 8 y Ela-2 (Elastasa del neutréfilo-2) con un aumento de la
capacidad predictiva del IAR con AUC 0.80 a 0.88. Lamentablemente estos
biomarcadores no estan ampliamente disponibles en diferentes paises, son costosos y
para su utilidad se requiere la validacion en todos los escenarios de atencion.

Con los hallazgos de este estudio, se recomienda implementar el IAR al ingreso y al tercer
dia de estancia en UCIP como predictor de LRA en pacientes con sepsis. Puede
considerarse como limitacién que la poblacion estudiada se obtuvo de un Unico centro de
referencia que atiende nifios con patologia compleja lo que puede afectar la
representatividad. Sin embargo, se tuvo en cuenta la severidad de la enfermedad con la
escala PIM-2. Dado que en el centro asistencial no se realiza trasplante de células madre
este parametro de riesgo del IAR no se incluyé en el score. Se evidencia la necesidad de
ajustar el IAR para su utilidad en los centros en los que no hay disponibilidad de este tipo
de procedimientos y propender por remplazar esta variable por otra con capacidad

predictora.
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12. Conclusién

De acuerdo con las consideraciones clinicas el IAR tiene capacidad predictora para el

desarrollo de LRA en pacientes pediatricos con sepsis en cuidado intensivo. Se debe

utilizar como parte del esquema de abordaje diagndstico y terapéutico.
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14. Anexos

Tabla 1. Caracteristicas Clinicas de los nifios con sepsis con y sin lesién renal aguda.

Total pacientes Con LRA Sin LRA Valor de p
n=209 n=86 n=123

Sexo (%)
Femenino 95 (45,5) 44 (21,1) 51 (24,4) 0,20
Masculino 114 (54,5) 42 (20,1) 72 (34,4)
Edad (meses) RIQ 23 (7-60) 36(9,7-111) 12(7-48)
Severidad (%)
Choque séptico 79 (37,8) 41 (19,6) 38 (18,2) 0,01
Sepsis 130 (62,2) 45 (21,5) 85 (40,7)
PIM-2 (%)
Mayor o igual a 20 41 (19,6) 24 (11,5) 17 (8,1) 0,01
Menor de 20 168 (80,4) 62 (29,7) 106 (50,7)
Estancia en UCIP (%)
Mayor o igual a 10 dias 56 (26,8) 31(14,8) 25 (12,0) <0.01
Menor de 10 dias 153 (73,2) 55 (26,3) 98 (46,9)
Comorbilidad (%)
Si 125 (59,8) 56 (26,8) 69 (33,0) 0,12
No 84 (40,2) 30 (14,4) 54 (25,8)
Sobrecarga hidrica (%)
Mayor al 10% 5(2,4) 5(2,4) 0(0,0) <0.01
Menor de 10% 204 (97,6) 81 (38,7) 123 (58,9)
Ventilacion Mecanica (%)
Si 107 (51,2) 67 (32,1) 40 (19,1) <0.01
No 102 (48,8) 19 (9,1) 83 (39,7)
Uso de vasoactivos (%)
Si 60 (28,7) 45 (21,5) 15 (7,2) <0.01
No 149 (71,3) 41 (19,6) 108 (51,7)
Score de vasoactivo (%)
Menor de 20 170 (81,3) 47 (22,5) 123 (58,8) 0,03
Mayor o igual a 20 39 (18,7) 22 (10,5) 17 (8,2)
Necesidad de TSR (%)
Si 22 (10,5) 22 (10,5) 0 (0,0) <0.01
No 187 (89,5) 64 (30,6) 123 (58,9)
Mortalidad (%)
Si 17 (8,1) 16 (7,7) 1 (0,5) <0.01
No 192 (91,9) 70 (33,5) 122 (58,4)

Abreviaciones: LRA, Lesién renal aguda; TSR, Terapia de soporte renal; UCIP, Unidad de cuidado intensivo Pediatrico;
PIM-2, Pediatric Index of Mortality 2.



Tabla 2. Caracteristicas de los pacientes con sepsis e indice de angina renal positivo al

ingreso a UCIP.

Total pacientes IAR (+) IAR (-) Valor de p
n=209 n=63 n=146

Sexo (%)
Femenino 95 (45,5) 30 (14,4) 65 (31,1) 0,39
Masculino 114 (54,5) 33(15,8) 81 (38,8)
Edad (meses) RIQ 23 (7-60) 36 (9-108) 12 (7-48)
Severidad (%)
Choque séptico 79 (37,8) 32 (15,3) 47 (22,5) <0,01
Sepsis 130 (62,2) 31 (14,8) 99 (47,4)
PIM-2 (%)
Mayor o igual a 20 41 (19,6) 21 (10,0) 20 (9,6) <0,01
Menor de 20 168 (80,4) 42 (20,1) 126 (60,3)
Estancia en UCIP (%)
Mayor o igual a 10 dias 56 (26,8) 25 (12,0) 31 (14,8) <0,01
Menor de 10 dias 153 (73,2) 38(18,2) 115 (55,0)
Comorbilidad (%)
Si 125 (59,8) 39 (18,7) 86 (41,10) 0,40
No 84 (40,2) 24 (11,5) 60 (28,7)
Sobrecarga hidrica (%)
Mayor al 10% 5(2,4) 3(1,4) 2(1,0) <0,01
Menor de 10% 204 (97,6) 60 (28,7) 144 (68,9)
Ventilacién mecéanica (%)
Si 107 (51,2) 56 (26,8) 51 (24,4) <0,01
No 102 (48,8) 7 (3.3) 95 (45,5)
Uso de vasoactivos (%)
Si 60 (28,7) 42 (20,1) 18 (8,6) <0,01
No 149 (71,3) 21 (10,0) 128 (61,2)
Score de vasoactivo (%)
Menor de 20 170 (81,3) 38(18,1) 132 (63,2) <0,01
Mayor o igual a 20 39 (18,7) 25 (12,0) 14 (6,7)
Necesidad de TSR (%)
Si 22 (10,5) 18 (8,6) 4(1,9) <0,01
No 187 (89,5) 45 (21,5) 142 (67,9)
Mortalidad (%)
Si 17 (8,1) 14 (6,7) 3(1,4) <0,01
No 192 (91,9) 49 (23,4) 143 (68,4)

Abreviaciones: IAR (+), indice de angina renal positivo; IAR (-) indice de angina renal negativo; TSR, Terapia de soporte

renal; UCIP, Unidad de cuidado intensivo Pediéatrico; PIM-2, Pediatric Index of Mortality 2.
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Tabla 3. Caracteristicas clinicas de los pacientes con sepsis e indice de Angina Renal
positivos a las 72 horas de ingreso a UCIP.

Total pacientes IAR (+) IAR (-) Valor de p
n=209 n=81 n=128

Sexo (%)
Femenino 95 (45,5) 40 (19,1) 55 (26,3) 0,22
Masculino 114 (54,5) 41 (19,6) 73 (34,9)
Edad (meses) RIQ 23 (7-60) 24 (9-114) 12 (7-48)
Severidad (%)
Choque séptico 79 (37,8) 38 (18,2) 41 (19,6) 0,02
Sepsis 130 (62,2) 43 (20,6) 87 (41,6)
PIM-2 (%)
Mayor o igual a 20 41 (19,6) 24 (11,5) 17 (8,1) <0,01
Menor de 20 168 (80,4) 57 (23,7) 111 (53,1)
Estancia en UCIP (%)
Mayor o igual a 10 dias 56 (26,8) 31 (14,8) 25 (12,0) <0,01
Menor de 10 dias 153 (73,2) 50 (23,9) 103 (49,3)
Comorbilidad (%)
Si 125 (59,8) 51 (24,4) 74 (35,4) 0,27
No 84 (40,2) 30 (14,4) 54 (25,8)
Sobrecarga hidrica (%)
Mayor al 10% 5(2,4) 5(2,4) 0(0,0) <0,01
Menor de 10% 204 (97,6) 76 (36,4) 128 (61,2)
Ventilacién mecéanica (%)
Si 107 (51,2) 67 (32,1) 40 (19,1) <0,01
No 102 (48,8) 14 (6,7) 88 (42,1)
Uso de vasoactivos (%)
Si 60 (28,7) 45 (21,5) 15 (7,2) <0,01
No 149 (71,3) 36 (17,2) 113 (54,1)
Score de vasoactivo (%)
Menor de 20 170 (81,3) 54 (25,8) 116 (55,5) <0,01
Mayor o igual a 20 39 (18,7) 27 (12,9) 12 (5,7)
Necesidad de TSR (%)
Si 22 (10,5) 18 (8,6) 4(1,9) <0,01
No 187 (89,5) 63 (30,1) 124 (59,3)
Mortalidad (%)
Si 17 (8,1) 15 (7,2) 2(1,0) <0,01
No 192 (91,9) 66 (31,6) 126 (60,3)

Abreviaciones: IAR(+), indice de angina renal positivo; IAR(-) indice de angina renal negativo; TSR, Terapia de soporte
renal; UCIP, Unidad de cuidado intensivo Pediatrico; PIM 2, Pediatric Index of Mortality 2.



Tabla 4. Andlisis multivariado de asociacién entre IAR positivo y desenlaces clinicos en

nifios con sepsis.

Desenlace Clinico Pacientes con LRA a las Riesgo 95% ClI Valor de p
72 horas Relativo
n=86 Ajustado
Mortalidad 17 2,6 2,0-3,2 <0.01
TSR? 22 2,9 2,3-3,6 <0.01
Estancia en UCIP mayor a 10 dias 31 1,54 1,1-21 <0.01
Hipercloremia 40 0,88 0,53-1,5 >0.05

aTSR: Terapia de soporte renal continuo.

Figura 1. Curva ROC del indice de angina renal evaluado a las 72 horas de ingreso a
UCIP.

Curva COR

0g
06

04

Sensibilidad

02f

oo 02 04 g o8 1,0
1 - Especificidad
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