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Resumen

Introduccion: se ha identificado una elevada mortalidad in-
trahospitalaria en pacientes con COVID-19 que desarrolla-
ron lesion renal aguda, particularmente en aquellos que re-
cibieron terapia de reemplazo renal. En nuestro pais hasta
el momento hay pocos estudios que reporten la proporcion
de muertes en este grupo de pacientes.

Objetivo: identificar la proporcién de muertes en pacientes
con COVID-19 que desarrollaron lesion renal aguda y requi-
rieron hemodialisis.

Material y métodos: se realiz6 un estudio observacional,
descriptivo, transversal, retrospectivo y se estudio a la po-
blacion total. Se incluyeron pacientes mayores de 18 afios
que tuvieron requerimiento dialitico, a los cuales se les otor-
g6 una o mas sesiones de hemodialisis convencional. Los
datos se obtuvieron del expediente electronico y del registro
de la unidad de hemodialisis. Para el analisis descriptivo se
utilizaron medidas de tendencia central y se calculé la pro-
porcion de muertes en pacientes con COVID-19.
Resultados: la poblacion de estudio estuvo constituida por
40 pacientes; la proporcion de muertes fue del 86.1%. El
promedio de dias transcurridos desde el ingreso hasta el
desarrollo de lesion renal aguda y requerimiento dialitico fue
de 5.2 dias y el promedio de sesiones de hemodialisis que
recibieron fue de 1.7 sesiones.

Conclusiones: en este estudio se documenté una eleva-
da proporciéon de muertes en pacientes con COVID-19 que
desarrollaron lesion renal aguda y requirieron terapia de re-
emplazo renal, lo cual coincide con estudios similares repor-
tados a nivel internacional.

Abstract

Background: A high in-hospital mortality has been identi-
fied in patients with COVID-19 who develop acute kidney
injury, particularly in those who received renal replacement
therapy. In our country there are few studies up until now
that report the proportion of deaths in this group of patients.
Objective: To identify the proportion of deaths in patients
with COVID-19 who developed acute kidney injury and re-
quired hemodialysis.

Material and methods: an observational, descriptive, cross-
sectional, retrospective study was carried out and the total
population was studied. It included patients over 18 years of
age who required dialysis, who received one or more ses-
sions of conventional hemodialysis. The data were obtained
from the electronic file and the registry of the hemodialysis
unit. For the descriptive analysis, measures of central ten-
dency were used and the proportion of deaths in patients
with COVID-19 was calculated.

Results: The study population was made up of 40 patients;
the proportion of deaths was 86.1%. The average number
of days elapsed from admission to the development of acu-
te kidney injury and dialysis requirement was 5.2 days and
the average number of hemodialysis sessions received was
1.7 sessions.

Conclusions: In this study it was documented a high pro-
portion of deaths in patients with COVID-19 who developed
acute kidney injury and required renal replacement therapy,
which coincides with similar studies reported internationally.
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Introduccion

La nueva enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19)
es producida por un virus con genoma de acido ribonucleico
que ocasiona una infeccién respiratoria severa, declarada
pandemia por la Organizacion Mundial de la Salud (OMS)
el 11 de marzo del 2020."2 La presentacion clinica de la
COVID-19 puede abarcar desde una infeccién asintomatica
hasta neumonia o falla respiratoria severa y ademas de los
pulmones se pueden afectar otros érganos como el cora-
z6n, los rifiones y el tracto gastrointestinal.® La afectacion
renal se manifiesta principalmente como proteinuria y lesion
renal aguda (LRA).*

La LRA es la disminucién en la capacidad renal para eli-
minar productos nitrogenados, instaurada en horas o dias.
Se define cuando esta presente alguno de los siguientes:
incremento en la creatinina sérica = 0.3 mg/dL dentro de
las primeras 48 horas; o incremento en la creatinina sérica
= 1.5 veces el valor de la creatinina basal que se conoce
o se presume ha ocurrido dentro de los primeros siete
dias; o un volumen urinario < 0.5 mL/kg/h por seis horas.
De acuerdo con la clasificacion KDIGO (Kidney Disease:
Improving Global Outcomes), estadio 1 es el incremento de
la creatinina sérica = 0.3 mg/dL o el incremento de 1.5a 1.9
veces el valor de la creatinina basal o una disminucion del
volumen urinario < 0.5 mL/kg/h por seis a 12 horas; estadio
2 es el incremento de 2 a 2.9 veces el valor de la creatinina
basal o la disminucién del volumen urinario < 0.5 mL/kg/h
por = 12 horas; finalmente, estadio 3 es el incremento de
la creatinina sérica tres veces por arriba del valor basal o
aumento de la creatinina = 4.0 mg/dL o requerimiento de
terapia de reemplazo renal o volumen urinario < 0.3 mL/kg/h
por = 24 horas o anuria por 2 12 horas.?

En un metaanalisis se encontr6 que el riesgo general en
todos los pacientes hospitalizados para desarrollar LRA fue
bajo, con una tasa de incidencia combinada del 3%. Este
riesgo aument6 a 19% cuando los pacientes ingresaron a
unidad de cuidados intensivos (UCI).6 Otro estudio retros-
pectivo en pacientes hospitalizados por COVID-19 reportd
que el 4% del total de pacientes desarrollaron LRA y de
estos, el 53.6% tenian LRA segun KDIGO estadio 1, 10.7%
KDIGO estadio 2 y 35.7% KDIGO estadio 3. Las curvas de
Kaplan-Meier mostraron que la tasa de supervivencia acu-
mulada fue mas baja en el grupo de LRA KDIGO estadio
3 (p <0,001).7 Otro estudio reporté que existe una relacion
dosis-dependiente entre los estadios de LRA y muerte, con
un riesgo de muerte excesivo de al menos cuatro veces
mas entre los pacientes con lesion renal aguda KDIGO
estadio 3.8°

En México, en un estudio de 199 pacientes, se encon-
trd que el 58.6% desarrollaron LRA.'® Otro estudio de

http://revistamedica.imss.gob.mx/

cohorte prospectivo y observacional, desarrollado en el
Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricion Salva-
dor Zubiran (INCMNSZ), registré 349 episodios de LRA en
1170 pacientes hospitalizados y se reporté un pronds-
tico sombrio en pacientes con COVID-19."" Los factores
de riesgo para LRA incluyen: edad avanzada, diabetes
mellitus, enfermedad cardiovascular, hipertensién arterial,
indice de masa corporal elevado, necesidad de apoyo ven-
tilatorio y vasopresor.'? Hay mecanismos fisiopatologicos
directos e indirectos que han sido implicados en el desa-
rrollo de LRA por COVID-19. El impacto inicial podria ser
la afectacion directa del virus sobre el parénquima renal,
mediado por la activacion de la enzima convertidora de
angiotensina 2, que funciona como receptor del COVID-19.
El segundo mecanismo incluye la activacion del sistema
inmunolégico, que a su vez puede resultar en dafio renal.
Finalmente, la generacién de microtrombos en pacientes
con COVID-19 puede conducir a isquemia aguda y LRA.
Los datos histopatolégicos son limitados. Un estudio post
mortem de 26 pacientes que fallecieron por LRA y COVID-
19 reveld dafo tubular agudo en la microscopia de luz y pre-
sencia de particulas virales en el epitelio tubular mediante
microscopia electronica.>781314 Hasta el momento, no
existe un tratamiento especifico para la LRA inducida por
COVID-19; la deteccién temprana y la terapia de soporte
pueden ayudar a mejorar las condiciones clinicas de los
pacientes criticamente enfermos. Si el tratamiento con-
servador falla, se debe considerar la terapia de reemplazo
renal. Entre las modalidades de esta se encuentran la tera-
pia de reemplazo renal lenta continua, la hemodialisis inter-
mitente y la dialisis peritoneal. En un analisis retrospectivo,
llevado a cabo en el INCMNSZ, se valord la tolerabilidad y la
seguridad de las terapias lentas continuas. Se identificaron
136 casos de LRA en 224 pacientes admitidos en la UCI;
el 15% recibio terapia lenta continua por desarrollar LRA
KDIGO estadio 3. En este estudio se demostré que la tera-
pia lenta continua puede representar una alternativa acepta-
ble como terapia de remplazo renal en pacientes graves con
COVID-19. Otros estudios han establecido que la terapia
de reemplazo renal continua es la modalidad preferida en
pacientes hemodinamicamente inestables con COVID-19.
Sin embargo, la seleccion de la modalidad dependera de
la accesibilidad local y los recursos disponibles, ya que en
algunos centros Unicamente se dispone de maquinas para
hemodialisis intermitente.?7-1516.17 En cuanto a la funcion
renal de los sobrevivientes, un estudio realizado en el Reino
Unido mostré que los pacientes que presentaron LRA por
COVID-19 recuperaron menos funcion renal que aquellos
que presentaron solamente LRA no asociada a COVID-19
(42.3 frente a 68.5%)."® En una cohorte estadounidense de
5216 pacientes hospitalizados por COVID-19, se observé
LRA en el 32%, de los cuales 12% recibieron terapia de
reemplazo renal y aproximadamente la mitad no lograron
recuperacion completa de la funcién renal al momento del
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alta hospitalaria.’ La LRA tiene una duracién media de
20 dias posterior al inicio de la infeccion viral, con 30% de
riesgo de requerir terapia de sustitucion renal y se reportan
tasas de mortalidad > 70% en este grupo de pacientes.202"
Se ha descrito en reportes internacionales y nacionales que
la aparicion de LRA durante la hospitalizacion por COVID-
19 se asocia con un sustancial incremento en el riesgo de
muerte, sobre todo cuando se requiere tratamiento sustitu-
tivo de la funcién renal; sin embargo, en nuestro pais hasta
el momento existen pocos estudios que reporten la pro-
porcion de muertes en este grupo de pacientes, por lo que
esta justificada la necesidad de compartir esta experiencia
para la toma decisiones en el manejo de los pacientes cri-
ticamente enfermos. Durante el periodo comprendido entre
marzo del 2020 y marzo del 2021 hubo un gran nimero de
pacientes hospitalizados por COVID-19 en el Hospital de
Especialidades No. 1 del Centro Médico Nacional del Bajio,
en Ledn Guanajuato, y llamé la atenciéon un incremento
sustancial en la mortalidad de aquellos pacientes que
desarrollaron LRA y requirieron terapia de reemplazo renal
mediante hemodialisis intermitente. El objetivo principal de
esta investigacion fue identificar la proporcion de muertes
en pacientes con COVID-19 que desarrollaron lesién renal
aguda y requirieron hemodialisis.

Material y métodos

El presente es un estudio observacional, descriptivo,
transversal, retrospectivo en un hospital de tercer nivel de
atencion en la ciudad de Leén Guanajuato, el cual fue recon-
vertido para brindar atencién a enfermos de COVID-19. Se
estudié a todos los pacientes sospechosos o confirmados
con COVID-19 que presentaron LRA y requirieron hemodia-
lisis desde marzo del 2020 hasta marzo del 2021. Se inclu-
yeron hombres y mujeres mayores de 18 afios con o sin
enfermedades cronico-degenerativas asociadas (diabetes
mellitus, hipertension arterial, enfermedad cardiovascular),
que tuvieron requerimiento dialitico por urgencia dialitica y
recibieron una o mas sesiones de hemodidlisis intermitente.
Se excluyeron los pacientes que presentaron LRA y no acep-
taron tratamiento dialitico y aquellos que recibieron terapia
de reemplazo renal lenta continua en UCI. Esta investigacion
se apego a la Ley General de Salud de México, que entr6
en vigor en 1984 con ultima reforma en 2014, en el titulo

segundo Investigacion para la Salud, en los articulos 13, 14
y 17, y con base en este ultimo se catalogd como investi-
gacion sin riesgo. Asimismo, se apeg6 a la Declaracion de
Helsinki elaborada en 1964, con ultima revision en octubre
de 2013, en Brasil. Este articulo deriva de un proyecto de
investigacion aprobado por el Comité Local de Investigacion
con el numero de registro institucional R- 2021-1001-075.

Para la obtencion de los datos relevantes de este estudio
(sexo, edad, dias transcurridos desde el ingreso hasta el
desarrollo de lesién renal aguda y requerimiento dialitico,
nuamero de sesiones de hemodidlisis recibidas, resultado
de prueba COVID-19, mortalidad y fecha de defuncion), la
herramienta que se utilizé fue una hoja de recoleccion de
datos disefiada por los investigadores a partir de las varia-
bles que se analizaron. Para poder llevar a cabo el pro-
ceso de recoleccion de datos se consultd la informacién de
cada paciente en los registros de enfermeria de la Unidad
de Hemodidlisis y se buscé en el expediente electrénico la
fecha de ingreso y la fecha de egreso o defuncién. Para el
analisis descriptivo se utilizaron medidas de tendencia cen-
tral para variables cuantitativas y se calculé la proporcion de
muertes en pacientes con prueba de PCR (prueba de reac-
cion en cadena de la polimerasa) positiva para COVID-19,
y se obtuvo este resultado al dividir el niumero de pacien-
tes fallecidos con prueba de PCR positiva entre el total de
pacientes incluidos en el estudio con prueba de PCR posi-
tiva durante el afio de seguimiento, multiplicado por 100, asi
como la mortalidad dividida por sexo.

Resultados

Se estudio la poblacion total de 40 pacientes, 31 hom-
bres (77%) y nueve mujeres (23%). Por grupo etario se
encontraron cuatro pacientes entre 18 y 44 afios, 12 entre
45 y 59 afios y 24 pacientes mayores de 60 afos. El resto
de las caracteristicas basales se muestran en el cuadro I.
De la poblacion total que fallecié (33 pacientes) el 79% fue-
ron hombres y 21% mujeres; del total de hombres incluidos,
el 84% fallecieron y del total de mujeres estudiadas, el 78%
fallecieron.

La proporcion de muertes en pacientes con diagnéstico
de COVID-19 que desarrollaron LRA y requirieron hemo-

Cuadro | Caracteristicas basales de la poblacion de estudio divididas entre pacientes vivos y fallecidos

Pacientes Vivos Fallecidos Total
(n=7) (n=33) (n = 40)
)

Sexo, n (%
Masculino O (72)
Edad, media (DE), afios 58.14 (19.03)

DE: desviacion estandar
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62.69 (12.20) 61.9 (13.40)
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dialisis en el periodo de un afo fue del 86.1%. La tasa de
mortalidad especifica en cada grupo etario se encontré de
la siguiente manera: de 18 a 44 afios fallecio el 50%, de
45 a 59 afios fallecio el 75% y mayores de 60 afos falle-
cieron el 91.6%. El promedio general de dias transcurridos
desde el ingreso de los pacientes al hospital hasta el desa-
rrollo de lesion renal aguda y requerimiento dialitico fue de
5.25 dias: en pacientes que vivieron fue de 1.85 dias y en
pacientes que fallecieron de 5.97 dias. El promedio gene-
ral de sesiones de hemodialisis que requirieron durante su
estancia intrahospitalaria fue de 1.85 sesiones: en pacien-
tes que vivieron fue de 2.42 sesiones y en pacientes que
fallecieron de 1.72 sesiones. El Departamento de Epidemio-
logia investigd el resultado de la prueba PCR para COVID-
19 en la poblacién de estudio y documentd 36 pacientes
positivos (90%) y cuatro pacientes negativos (10%); de los
pacientes vivos, en el 71% se obtuvo resultado positivo y de
los pacientes fallecidos en el 94% se obtuvo un resultado
positivo (cuadro ).

Discusion

En este estudio donde se incluyeron pacientes con
COVID-19 que desarrollaron LRA con requerimiento de
terapia de reemplazo renal mediante hemodialisis intermi-
tente. Hubo una elevada proporcion de muertes, la cual
correspondio al 86.1%. Segun Ng et al. la tasa de incidencia
de muerte hospitalaria entre pacientes con LRA que reci-
bian dialisis fue del 37.5/1000 pacientes-dia, tomando como
grupo de referencia a aquellos sin LRA, observd mayor
riesgo de muerte en estos pacientes (razén de riesgo [RR]:
5.6). Después de ajustar los resultados por datos demografi-
cos, condiciones comorbidas y gravedad de la enfermedad,
el riesgo de muerte se mantuvo mas alto (RR ajustada: 6.4)
en comparacion con aquellos sin LRA.” En otros estudios
de pacientes con COVID-19, la LRA es considerada como
un marcador de severidad, ya que se asocia a altas tasas
de mortalidad, especialmente cuando se requiere terapia
de reemplazo renal;2'5 por lo tanto, se puede considerar
el desarrollo de LRA con requerimiento dialitico como un

factor de mal prondstico asociado a mayor letalidad. Entre
los resultados obtenidos, llama la atencion que la mayoria
de la poblacién fallecida fueron hombres. Ante esto algunos
autores coinciden en que el sexo masculino es un factor
de riesgo de severidad y mortalidad asociado a COVID-19.
Esto puede ser explicado por la menor sensibilidad de las
mujeres a las infecciones virales, debido a que el cromo-
soma X y las hormonas sexuales femeninas juegan un rol
importante en la inmunidad innata y adaptativa, por lo que
fungen como factores protectores.?? En este estudio, el pro-
medio de edad en pacientes fallecidos fue mayor de 60 afos,
lo que se asemeja a los hallazgos de Sousa et al., quienes
expusieron que este grupo etario tiene 3.7 veces mas pro-
babilidades de fallecer por COVID-19 en comparaciéon con
los pacientes que tienen menos de esa edad. La posible
explicacién a lo anterior se basa en la inmunosenescencia,
ya que los pacientes mayores de 60 afios experimentan
defectos dependientes de la edad en la funcion de los lin-
focitos T y B.2223 En otro estudio de los factores asociados
a mortalidad en pacientes con COVID-19, la edad entre
defunciones y egresos por mejoria fue distinta en su media
(62.5 frente a 52.7 afios),?* resultados muy similares a los
encontrados en este estudio, con una media practicamente
similar entre pacientes fallecidos. Lo anterior deja ver que
la mortalidad asociada a COVID-19 si esta influenciada por
la edad. Asimismo, al dividirlos por grupo etario se encon-
tré una tasa de mortalidad especifica mas alta en pacien-
tes mayores de 60 afos. En este estudio el promedio de
dias desde el ingreso hasta el requerimiento dialitico fue de
5.2 dias, resultado que difiere de estudios anteriores en los
que se reportd un promedio de 15 dias;"® sin embargo, la
poblacion estudiada fue diferente. Dichos estudios se enfo-
caron unicamente en pacientes admitidos en UCI, a diferen-
cia de esta poblacion de estudio, la cual estuvo conformada
por pacientes que se encontraban en area de hospitaliza-
cion general. Llama la atencion que el promedio de dias fue
diferente entre pacientes vivos y fallecidos (fueron menos
dias en pacientes vivos), lo cual podria asociarse a menor
mortalidad por el inicio temprano de la terapia de reemplazo
renal; sin embargo, se requieren estudios analiticos para
poder establecer dicha asociacion.

Cuadro Il Hallazgos en la poblaciéon de estudio dividida entre pacientes vivos y fallecidos

Pacientes Vivos Fallecidos Total
(n=17) (n=33) (n = 40)

Dias hasta requerir HD*, media (DE) 1.85 (1.86)
Sesiones de HD*, media (DE) 2.42 (0.97)
PCRTY para COVID-19
Positiva, n (%) 5(71)
Negativa, n (%) 2 (29)

5.97 (5.22) 5.25 (5.04)
1.72 (1.58) 1.85 (1.51)
31 (94) 36 (90)
2 (6) 4 (10)

*Hemodialisis (HD); Tprueba de reaccion en cadena de la polimerasa (PCR)

DE: desviacion estandar
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El numero de sesiones de hemodialisis requeridas por
cada paciente durante la estancia intrahospitalaria en este
estudio en promedio fue de 1.85 sesiones, lo cual podria
asociarse directamente al estado de gravedad de los
pacientes, ya que algunos presentaron deterioro hemodi-
namico o respiratorio después de la primera sesién y otros
fallecieron antes de recibir una segunda sesion de hemo-
dialisis. Entre las principales limitaciones de este estudio se
encuentran su disefio retrospectivo, el numero reducido de
pacientes y el sesgo de referencia, pues solo se incluyeron
pacientes que se encontraban en area de hospitalizacién
general y quedaron excluidos aquellos que se encontraban
en la UCI; sin embargo, algunos pacientes cumplian con
criterios de ingreso a dicha unidad y fueron rechazados por
falta de espacio; por lo tanto, los hallazgos de este estudio
podrian considerarse representativos de ambas poblacio-
nes. Los resultados obtenidos son relevantes, dado que
no se cuenta con estudios similares en nuestra regién en
los que se reporte la proporcion de muertes en pacientes
con las mismas caracteristicas. Este estudio posibilita el
conocimiento de la demanda de los servicios de salud, la
proporcion de muertes durante la pandemia de COVID-19
y la identificacion de factores asociados que permitiran el
desarrollo de estudios analiticos posteriores, para asi poder
establecer en qué circunstancias se beneficiaran o no del
inicio de la terapia de reemplazo renal, ya que como se

documentd en este estudio, la mayoria presenta un desen-
lace fatal.

Conclusiones

En este estudio se documentd una elevada proporciéon
de muertes en pacientes con COVID-19 que desarrollaron
LRA y requirieron terapia de reemplazo renal. La mortalidad
fue mayor en pacientes del sexo masculino y en aquellos de
edad avanzada.
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