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RESUMEN

Se estudiaron 45 pacientes mayores de 50 afios que cursaron con una insu-
ficiencia renal durante su hospitalizacién. Se estimé la probabilidad de fallecer a
través de un modelo de regresion logistica stepwise que consideraba 16 variables.
La edad promedio fue de 68,4 + 10 arios. Trece pacientes requirieron dialisis y la
mortalidad observada fue del 37,8 %. No se encontré mayor mortalidad en los pa-
cientes dializados. H modelo disefiado fue:

Q= 0,271 - 0,197* (dias de estada) + 7,139* (ventilacién mecanica) donde la
probabilidad de fallecer esp = €%/ (1 + €9, con una sensibilidad de 94,1 %, especi-
ficidad de 92,9 % y exactitud de 93,3 %. Nuestro modelo fue comparable con
otros dos modelos (Corwin / Liafio) descritos previamente en la literatura. Se con-
cluye que es posible predecir la mortalidad en una poblacién de individuos mayo-
res con insuficiencia renal aguda a través de un modelo estadistico.
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ACUTE RENAL FAILUREIN THEELDERLY: ASSESSMENT OF PROGNOSTIC
FACTORS

SUMMARY

We studied 45 patients, aged 50 years and older, with acute renal failure du-
ring their admission. We assessed the chance of death using a logistic regression
stepwise model, with 16 variables. The mean age of the group was 68,4 + 10 years;
13 patients were hemodialised and the global mortality was 37,8 %. Mortality was
not increased in hemodialysed patients. The statistical model used was:

Q= 0.271 - 0.197* (days of admission) + 7.139* (mechanical ventilation). In this
model the chance of death is computed as: p = €/ (1 + €9 It predicted death with a a
94,1 % sensitivity, 92,9 specificity and 93,3 % predictive value. Our model was
compared with 2 other models (Corwin and Liario), previously described. We con-
clude that it is feasible to predict mortality in elderly people with acute renal failure
using a statistical model.
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INTRODUCCION

La insuficiencia renal aguda (IRA) constituye una
patologia relativamente frecuente en los servicios mé-
dico-quirargicos'. A pesar de los innumerables avan-
ces técnicos de los Ultimos afos para el mejor manejo
de estos pacientes, su mortalidad permanece en nive-
les elevados? 8, similares a los reportados hace casi
treinta afios®. Algunos coinciden en que los progresos
logrados han sido enmascarados por la incorporacion
de pacientes de mayor gravedad que otrora no eran
capaces de sobrevivir al evento inicial 7:& 1011,

Se han asociado algunos factores de riesgo a la
muerte de pacientes con IRA de manera de estable-
cer un prondéstico vital ilustrativo para el médico y la
familia del paciente. H andlisis de diferentes varia-
bles utilizando modelos de regresion logistica uni y
multivariados ha permitido medir el peso de cada
factor de riesgo en el prondstico cuando todas las va-
riables son consideradasy a la vez calcular la proba-
bilidad de supervivencia para dicho paciente >4, Sn
embargo, hasta ahora ningiin modelo ha sido univer-
salmente aceptado como satisfactorio.

Con el fin de establecer el prondstico de esta enti-
dad en una poblacidn de pacientes hospitalizados
mayores, se disefd, en base a factores clinicosy de
laboratorio, un modelo estadistico de tipo multivaria-
do para estimar la probabilidad de muerte.

MATERIALY METODOS

Entre noviembre de 1989 y abril de 1991 fueron
evaluados por el equipo de Nefrologia del Hospital
Clinico de la Universidad Catolica 45 pacientes hos-
pitalizados mayores de 50 afnos que cursaron con
una IRA. Incluimos pacientes mayores de 50 anos
con diferentes patologias representativos del grupo
etario predominante en nuestro hospital, que es un
centro de derivacién médico-quirargico y cardiovas-
cular. De 39 variables clinicas registradas (incluyen-
do 7 de laboratorio) al momento de realizar la eva-
luacion o al definirse el destino del paciente, se
seleccionaron 16 que estuvieran incorporadas en
modelos estadisticos conocidos®'4. Las caracteris-
ticas de los pacientes se muestran en la tabla I; los
parametros clinicos y de laboratorio, en las tablas Il y
lll. Los resultados se expresan en promedio + desvia-
cién estandar.

Definiciones
Las definiciones operacionales utilizadas fueron las

siguientes:
1. IRA: nivel de creatinina plasmética > 133
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Tablal. Procedencia de 45 pacientes con IRA

% n
Medicinainterna ..........cccccceoo..... 3 6,7 %
Cirugiageneral .........cccccvvveiiineenne 5 11,1 %
Cirugia cardiovascular.................. 20 44,4 %
13 28,8 %
4 8,9 %
TOTAL.coeeieeeeeee e 45 100,0 %

n = Numero de pacientes.
UTI = unidad de tratamiento intensivo.

Tabla Il. Parametros considerados en pacientes con

IRA
Promedioxds n %
Edad (afios) * .............. 68,4 £ 9,7 45
Sexo M/F)* .. ... ... .. 31/14 45

Diasestancia™ ............
Intervalo interconsulta (dias) . .
Duracion de IRA (dias) .. ....
Dias de oliguria
Diasen didlisis ............
Dias seguimiento post-evento .
EiologiadelaIRA *

253+ 19,2 45
2,6 +3,2 45
23,7+ 31,6 45
3,9+3,9 28
45,7 + 68,1 13
89,9+1514 45

Isquémica . ............. 31 68,9
Nefrotéxica . ............ 1 2,2
Mixta ................. 11 24,4
Desconocida............ 2 4.4
Oliguria™ ................ 28 62,2
Causa de la IRA
Espontanea ............. 25 55,6
Yatrogénica............. 20 44 .4
Nefropatiaprevia .......... 32 71
HTA ... . ... 13
Diabetes .. ............. 8
Noprecisada ........... 16
Tratamiento
Volumen ............... 41 91,1
Furosemida ............. 38 84,4
Dopamina.............. 39 86,7
Manitol ................ 7 15,5
Didlisis* ................. 13 28,9

Morbilidad asociada

Sepsis o infeccion localizada* 28
Hemorragia digestiva . .. .. 2
Pancreatitisaguda . . . ... .. 1
Insuficiencia hepatica ™ . . . . 3 6,7
Cirugia digestiva .. ....... 3
Infarto miocérdico 4

13

Insuficiencia cardiaca * . . .. 28,9
Ventilacién mecanica™ . ... .. 20 44 4
Inestabilidad hemodinamica * 28 62,2
Coma* .................. 7 15,6
Apoyo nutricional * ........ 19 42,2

* Variables consideradas en andlisis multivariedad escalonado.

mmol/L (1,5 mg/dl) en pacientes sin dafo renal pre-
vio 0 un incremento sobre el nivel basal mayor a 177
mmol/L (2 mg/dl) en pacientes con funcion renal pre-
viamente deteriorada.



Tabla Ill. Parametros de laboratorio en pacientes
con IRA

Promedio+ DS n %

2,27 £ 0,87 45 100
574 + 292 45 100
0,52 + 0,35 32 71

Urea plasmatica maxima (g/L) *
Creat. maxima (mmol/L) * .......
Urea plasmatica previa (g/L) **

Creat. previa (mmol/L) **......... 141 £ 62 32 71

Proteinuria 5 11,1
Hematuria 7 15,6
Cilindruria 6 13,3

Creat.: creatinina plasmatica.
* Variables consideradas en analisis multivariado escalonado.
** Pacientes con nefropatia conocida.

2. Oliguria: volumen urinario < 400 cc/dia.

3. Isquemia renal: antecentes (diarrea, insuficien-
cia cardiaca, etc.), signos clinicos (sed, deshidrata-
cion, ortostatismo) y/o mediciones (presion venosa
central, presion de capilar pulmonar, relacion nitré-
geno ureico/creatinina elevada) que apoyaran esta
etiologia como causa de enfermedad tubular aguda.

4. Nefrotoxicidad por medio de contraste: aque-
[los casos que sufrieron alza de la creatinina 24 horas
después de haber sido expuestos; por aminoglicosi-
dos si la IRA apareci6 dentro de un lapso de 5-7 dias
posterior a su uso.

5. Nefrotoxicidad mixta: aquellos casos en que si-
multaneamente hubo elementos de isquemia y nefro-
toxicidad.

6. Sepsis: a) taquicardia >90 pulsaciones/minuto,
taquipnea >20 respiraciones/minuto, temperatura
rectal >38,5° C, dos hemocultivos sucesivos positivos
al mismo germen, y/o b) foco infeccioso definido,
leucocitosis >15.000 6 <3.500 mm?® con desviacion
izquierda y presion arterial sistélica en decubito <90
mmHg persistente '°.

7. Nefropatia previa: pacientes con una creatinina
plasmatica >133 mmol/L (1,5 mg/dl) antes de desa-
rrollar IRA. En algunos casos se pudo catalogar de
nefropatia hipertensiva o diabética de acuerdo a cri-
terios clinicos. Se consider6 nefropatia hipertensiva
antecedentes de hipertension arterial de por lo me-
nos cinco anos de antigliedad, uso previo de hipo-
tensores, cifras tensionales en decubito durante la es-
tancia, >140/95 mmHg y deterioro previo de funcién
renal. Nefropatia diabética, la presencia de diabetes
mellitus de al menos diez afos de evolucion asocia-
da a proteinuria y aumento de creatinina plasméatica
antes de desarrollar IRA.

8. Aporte terapéutico de fluidos: aquel que fue in-
dicado para corregir la hipovolemia.

9. Compromiso de sistema digestivo: hemorragia
digestiva, insuficiencia hepatica, pancreatitis aguda o
cirugia digestiva reciente. Se consideré insuficiencia
hepatica como sinénimo de encefalopatia portal o
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ascitis en presencia de pruebas de funcion hepatica
alteradas; se considerd6 el factor cirugia digestiva
cuando precedié ala IRA como maximo en 72 horas.

10. Ventilacién mecanica (VM) si es que estuvo
presente mas de 48 horas.

11. Inestabilidad hemodinamica: presién arterial
media <60 mmHg y necesidad de drogas vasoactic-
vas para mantener hemodinamia satisfactoria.

12. Recuperacion total: retorno de creatinina y
urea plasmatica total a niveles previos a la IRA.

Analisis de datos

Para el andlisis se consideraron las 16 variables se-
naladas (*) en las tablas correspondientes, y se las
comparé entre sobrevivientes y fallecidos por medio
de un andlisis univariado utilizando el test de chi
cuadrado para comparacion de proporcionesy el test
t de Student para comparacién de promedios en or-
den a seleccionar aquellas que presentaran diferen-
cias significativas. Posteriormente se les sometio a un
andlisis de regresion logistica escalonado con el fin
de determinar aquellas variables que en forma con-
junta estuvieran influyendo en la mortalidad y asi di-
sefiar un modelo estadistico capaz de predecir este
evento lo mas exactamente posible al compararlo
con la evolucion real de los pacientes. H punto de
corte segun este método, en el que la probabilidad
estimada de muerte tuvo la mayor sensibilidad y es-
pecificidad, correspondi6 a 0,55.

En una etapa posterior se compar6 la sensibilidad,
especificidad y exactitud de este modelo con otros
dos modelos de prediccién de mortalidad en IRA uti-
lizando los datos de este universo:

a) B modelo de Corwin y cols. 3, que mide la pro-
babilidad de supervivencia y se expresa como: €/ (1
+ €%), donde Z = —0,277 —1,106 * (sepsis) + 1,804 *
(recuperacion de funcién renal), luego la probabili-
dad estimada esp = €2/ (1 + &%), donde 1-p nos indi-
ca probabilidad de fallecer.

b) B segundo modelo, de Liafo y cols. ', predice
mortalidad al calcular un valor discriminante a través
de la siguiente ecuacion:

Valor discriminante = 0,251 + 0,094 * oliguria +
0,140 * ventilacion mecanica + 0,200 * hipotension
+ 0,266 * coma.

Un resultado mayor o igual a 0,856 tiene un valor
predictivo (mortalidad) del 100 % y una sensibilidad
del 23 % para su propia serie.

Se llamé sensibilidad a la probabilidad de predecir
el evento correctamente, es decir, los verdaderos po-
sitivos, y especificidad a la probabilidad de predecir
con determinado modelo la ausencia del evento co-
rrectamente, es decir, los verdaderos negativos. Por
lo tanto, un verdadero positivo correspondié a un in-
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dividuo con una alta probabilidad de fallecer y que
efectivamente falleci6; un verdadero negativo fue
aquel con una baja probabilidad de fallecer y que
efectivamente sobrevivié. Exactitud correspondi6 a la
proporcion de individuos bien clasificados con el
modelo, es decir, los verdaderos positivos y verdade-
ros negativos en relacion al total, y se puede expresar
de la siguiente manera:

NUmero de pacientesen los
que se pronosticé muerte
Numero de pacientes
efectivamente fallecidos

Verdaderos positivos =

NUmero de pacientes en los
que no se pronostico muerte

NUmero de pacientes
efectivamente sobrevivientes

Verdaderos negativos =

Verdaderos positivos +
verdaderos negativos

Total de individuos

Exactitud =

Los andlisis estadisticos fueron hechos usando el
programa estadistico SAS en un computador MICRO-
VAX 3200 del Servicio de Informaticay Compu-
tacion de la Pontificia Universidad Catélica de Chile.

RESULTADOS

Los pacientes procedian de distintos servicios:
Medicina, Cirugia general, Unidad Coronaria, Unidad
de Tratamiento Intensivo y Cirugia Cardiovascular; sin
embargo, la mayoria (73 %) pertenecia a los dos ulti-
mos (tabla I). La edad promedio fue de 68,4 afosy
predominé el sexo masculino (68,9 %). B 71 % (32)
de los enfermos estudiados tenia una nefropatia créni-
ca previa al desarrollo de IRA, ya fuera hipertensiva
(13) y/o diabética (8), o de causa no precisada (11)
con creatinina plasmatica de 159 + 44,2 mmol/L (1,8
*+ 0,5 mg/dl) y urea plasmatica total de 0,65 + 0,27
g/L en promedio. La duraciéon de la IRA fue de 23,7
dias en promedio, oscilando entre 3 y 180 dias el
tiempo de seguimiento fue de 90 dias (rango: 3-180
dias), y la mortalidad fue del 37,8 %, en todos por
causa norenal. Observamos en un 62 % de los casos
una IRA de tipo oligdrica con una duracién promedio
de 3,9 dias (rango = 1-18 dias).

Todos los pacientes fueron sometidos a maniobras
destinadas a revertir la evolucion de la enfermedad
renal y, por lo tanto, consideradas como tratamiento:
aporte de fluidos en 41 casos, furosemida en 38, do-
pamina en 39 y/o manitol en 7. Cuarenta y tres pa-
cientes no redujeron el nivel de urea o creatinina
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sanguineas al aportar volumen; la fraccion excretada
de sodio en orina fue >1 % y los sobrevivientes pre-
sentaron fase poliurica dentro de su evolucién, por lo
que se trataba de pacientes con enfermedad tubular
aguda clinica. Trece enfermos requirieron de hemo-
didlisis de apoyo por 45 dias en promedio (rango, 2-
180 dias) durante la evolucion de su fallo renal.

Al considerar morbilidad asociada, la presencia de
infeccion, localizada o generalizada (sepsis), fue el
pardmetro mas frecuente (62 %), y en segundo lugar
insuficiencia cardiaca congestiva (28,9 %) (tabla II).
La mortalidad entre los 13 pacientes sometidos a dia-
lisis fue del 38,5 %; en cambio, entre los 32 pacien-
tes no dializados hubo 12 decesos (37,5 %).

La evaluacién de laboratorio se presenta en la ta-
bla lll.

Dentro de las 16 variables sefialadas en las tablas
[l'y 1l se encontraron diferencias estadisticamente
significativas en los siguientes parametros estudiados:

a) Edad: los pacientes fallecidos eran mayores, con
una edad promedio de 73,4 £ 9 afosvs. 65,4 + 9
anos en los sobrevivientes (p < 0,01).

b) Dias de estancia: los fallecidos tuvieron una es-
tancia promedio de 16,4 £ 10 dias; en cambio, para
los sobrevivientes fue de 30,7 £ 21 dias (p < 0,01).

c¢) Creatinina maxima: en el grupo de los fallecidos
tuvo un valor promedio de 457 + 168 mmol/L (5,17 £
1,9 mg/dl), menor a 656 + 327 mmol/L (7,41 £ 3,7
mg/dl) en promedio para los sobrevivientes (p < 0,05).

d) Ventilacion mecanica: el 75 % de los pacientes
que requirieron VM falleci6 vs. un 8 % de fallecidos
en el grupo que no fue sometido a VM (p < 0,001).

e) Inestabilidad hemodinamica: el 50 % de los pa-
cientes con inestabilidad hemodinamica fallecieron,
a diferencia de un 18 % de fallecidos en el grupo
que no tuvo inestabilidad hemodinamica (p < 0,05).

f) Coma: hubo deceso en 6 de 7 pacientes en coma
(86 %); en cambio 11 de 38 pacientes que no presen-
taron compromiso de conciencia (29 %) fallecieron
(p < 0,005). Cinco de los 6 fallecidos recibieron VM.

Las diferentes causas de IRA se presentan en la ta-
bla IV. La evolucién de los pacientes, después de 90
dias de seguimiento promedio, fue hacia la recupera-
cién de la funcion renal en la mayoria (60 %), pero,
por otra parte, mas de un tercio fallecié en el trans-
curso de su IRA (tabla V).

B modelo estadistico de regresion logistica lineal
que mejor predijo mortalidad fue el siguiente: =
0,271-0,197 * (dias de estada) + 7.139 * (ventilacion
mecanica) luego la probabilidad estimada de fallecer
es:p=eY(l+e?).

La sensibilidad, especificidad y exactitud de nues-
tro modelo ( ) comparada con otros dos modelos se
presentan en la tabla VI.



Tabla IV. Causasde IRA en 45 pacientes

n %
Isquemia ™ ..o 31 69
Toxicidad ** ..o 1 2,2
MiXta ™ s 11 24,4
Descon0Cida.....ccoeeviiieeeeeeiiiiiieee e 2 4.4
TOtAl .o 45 100

* Sepsis e hipovolemia efectiva.
** Medio de contraste radiolégico y aminoglicésidos.
*** |squemiay téxica.

Tabla V. Evolucién clinica de pacientes con IRA
después de 90 dias de seguimiento

Evolucion n %
Recuperacion total .........occeevvieeiiiieenns 21 46,7
Recuperacion parcial sin didlisis............... 6 13,3
Recuperacion parcial con didlisis............. 1 2,2
FalleCe......oooveeiiiiiiieieeeeeeeeeeeeee 17 37,8
TOTAL oo 45 100

Tabla VI. Comparacion de tres modelos predictivos
de mortalidad en IRA en la poblacién es-

tudiada
Modelo Sensibilidad Especificidad Exactitud
9412% 92,86 % * 93,33 %
100,00 % 75,00 % * 84,44 %
82,35% 82,14 % 82,22 %

* p < 0,05 (test chi cuadrado de Cochran).

DISCUSION

Existe acuerdo, que la IRA conserva una alta mor-
talidad a pesar de los avances técnicos logrados en
las Ultimas décadas en su manejo. En una revision de
este problema, Butkus'® considera a la IRA asociada
al embarazo, IRA postrasplante renal, las formas no
oliguricas de IRA y las desarrolladas por complica-
ciones médicas versus las postquirdrgicas como las
Unicas excepciones a esta tendencia tan desfavora-
ble. Las causas involucradas en esta tendencia son
varias: a) diferencias en los métodos de recoleccion
de datos; b) mayor frecuencia de cirugia compleja en
pacientes anosos; ¢) presencia de nuevos factores ne-
frotoxicos como antibioticos o drogas antineoplasi-
cas, y d) mayor gravedad de la IRA independiente de
la edad’.

La poblacion estudiada pretende ser representativa
del tipo de pacientes que consulta en nuestro hospi-
tal. Es este grupo de enfermos el que plantea dificul-
tades serias al médico en el momento de decidir si se
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debe continuar con medidas sofisticadas porque exis-
te probabilidad de recuperacion o es preferible ser
conservador en su manejo. Las mismas dificultades le
plantea a la sociedad, que debe financiar el costo del
tratamiento y la rehabilitacién, y, por dltimo, signifi-
can un gran sufrimiento para los familiares.

Existe una ventaja importante de los modelos de
regresion logistica multiple sobre otros métodos em-
pleados actualmente para establecer un pronéstico
vital como los modelos APACHE Il o SAPS'7: 18, En
los primeros, los pesos relativos asignados a las varia-
bles son determinados por la técnica estadistica co-
nocida como méxima verosimilitud y no por un gru-
po de expertos que, de acuerdo a diferentes criterios,
selecciona dichas variables. Por lo mismo, los resul-
tados se expresan como probabilidad y no por un
puntaje o score 101920,

En el disefio de este modelo de prediccién de mor-
talidad hemos incluido variables demogréficas, condi-
ciones clinicas previas y actualesy variables de labo-
ratorio, tratando de abarcar la mayor cantidad de
factores que podrian influenciar el prondéstico de
acuerdo a lo comunicado previamente en la literatura.

Algunos parametros se presentaron en forma signi-
ficativamente mas frecuente en los pacientes falleci-
dos, como la mayor edad (73,4 = 9 anos), el uso de
VM, la presencia de inestabilidad hemodinamicay el
estado de coma. Todos ellos sugieren un paciente
mas labil y/o un compromiso parenquimatoso mas
grave y justifican la mayor mortalidad asociadada a
IRA. Sn embargo, esto no siempre ocurri6 tan clara-
mente. Los pacientes fallecidos tuvieron una estancia
hospitalaria promedio menor y una creatininemia
maxima inferior a los sobrevivientes. La explicacion
mas probable para este hallazgo es la relativa mayor
gravedad de estos pacientes, que no alcanzan a ele-
var su creatininemia por fallecer precozmente duran-
te el curso de la IRA. La menor mortalidad de los pa-
cientes que fueron dializados podria ser explicada de
la misma forma.

Las variables que encontramos como mas influyen-
tes en la mortalidad fueron los dias de estancia hos-
pitalaria y la ventilacion mecanica. Ambos parame-
tros son simples de medir y permiten calcular el
pronostico al lado del paciente. Los dias de estancia
representan una variable de tipo acumulativo y con
signo negativo; por lo tanto, permiten aplicar el mo-
delo periddicamente y, por otra parte, la probabili-
dad de morir se reduce a medida que la estancia se
prolonga.

Nuestro modelo no incluye parametros como la
sepsis 0 el coma, presentes en forma relativamente
constante en otros modelos predictivos de mortalidad
en IRA "4 La influencia de la poblacién cardiovas-
cular dentro de la serie puede ser responsable de la
pérdida de peso estadistico del factor sepsis. Una ex-
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plicacion alternativa es que los factores «sepsis» 0
«coma» se encuentren incluidos dentro del factor
«ventilacién mecanica» y, por lo tanto, no contribu-
yen a mejorar la exactitud del modelo como factores
separados. Justamente una de las cualidades princi-
pales de los analisis estadisticos multivariados es la
posibilidad de medir el aporte de diferentes factores
al resultado final, diferenciando aquellas que contri-
buyen directamente de las que lo hacen por interme-
dio de otras variables. Estas ultimas «variables redun-
dantes» no contribuyen a mejorar la exactitud de la
prediccién y, por lo tanto, son descartadas dentro del
modelo final.

Por otra parte, creemos que la ausencia del paré-
metro «coma» en nuestro modelo constituye una
ventaja de orden practico por lo subjetivo que resulta
calificar el estado de conciencia en algunos pacien-
tes que estan bajo efecto de sedacién farmacolégica.

La sensibilidad, especificidad y exactitud del mo-
delo obtenido fueron superiores al 90 %, lo que es
[lamativo considerando la poblacién relativamente
pequefa al compararla con otros dos modelos de
pronéstico en IRA que incluian a un nimero mayor
de pacientes. Sélo hubo diferencias estadisticamente
significativas en la especificidad entre nuestro mode-
lo y el de Corwin y cols. Es posible que la seleccién
de pacientes mayores haya aumentado la homoge-
neidad de la muestra, logrando significacién con un
namero reducido de pacientes; sin embargo, es posi-
ble que con un nimero mayor de pacientes se incor-
poren factores presentes en otras series de pacientes
con |RA 12-14,19, 20‘

Por el momento, la decisién de tratar o no a deter-
minado enfermo de acuerdo a una probabilidad
aparece como lejana. Creemos que con la incorpora-
cion de modelos cada vez mas representativos del
pronostico de la IRA, disefiados para etiologias o
subgrupos diferentes, se podria alcanzar este objeti-
VO 21, 22_
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