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SINTESIS DESCRIPTIVA

Introduccion: Tradicionalmente, la hiperuricemia asociada con hiperuricosuria
produce enfermedad renal por el deposito intraluminal de cristales en los tubulos
colectores de la nefronaEn los Gltimos afios se ha relacionado el acido urico con la
progresion de enfermedad renal. El &cido Grico es un producto final del metabolismo
de las purinas. La asociacion entre &cido Urico y enfermedad renal aguda es muy
estrecha, ya que el acido Urico se elimina en sus 2/3 partes por el rifién, por lo que
cuando cae el filtrado glomerular, los niveles de &cido drico aumentan Objetivo
general:Manejo de la hiperuricemia en pacientes pediatricos con fracaso renal
agudoMateriales y Métodos: Se realizara un estudio descriptivo y correlacional, no
experimental, prospectivo y longitudinal. Resultados: la muestra estuvo constituida
por 55 pacientes, preescolares y el sexo masculino presentaron el valor més alto de
acido Urico la lesion tipo renal segun FENA fue la mas frecuente en pacientes con
hiperuricemia, predomino la causa infecciosa sin diferencia significativa con respecto
a las otras causas. El uso rasburicase resulto ser mas eficaz para tratar hiperuricemia,
sin embargo el bicarbonato también resulto efectivo, ambos ocasionaron un descenso
del valor de &cido urico estadisticamente significativo (p<0,05).

Palabras claves: lesién renal aguda, rasburicasa, acido urico, hospitalizacion,
pacientes pediatricos
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ABSTRAC

Introduction: Traditionally, hyperuricemia associated with hyperuricosuria causes
kidney disease due to the intraluminal deposition of crystals in the collecting tubules
of the nephron. In recent years, uric acid has been linked to the progression of kidney
disease. Uric acid is a final product of purine metabolism. The association between
uric acid and acute kidney disease is very close, since uric acid is eliminated 2/3 by
the kidney, so when the glomerular filtrate falls, uric acid levels increase. General
objective: Management of hyperuricemia in pediatric patients with acute renal failure
Materials and Methods: A descriptive and correlational study, not experimental,
prospective and longitudinal. Results: the sample consisted of 55 patients,
preschoolers and males had the highest value of uric acid renal lesion according to
FENA was the most frequent in patients with hyperuricemia, the infectious cause
predominated without significant difference with respect to the other Causes.
Rasburicase use was more effective in treating hyperuricemia, however bicarbonate
was also effective, both of which caused a decrease in the statistically significant uric
acid value (p <0.05).

Keywords: acute renal injury, rasburicase, uric acid, hospitalization, pediatric patients
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INTRODUCCION

La injuria renal aguda puede definirse como un sindrome caracterizado por un rapido
deterioro de la funcién renal, mantenido durante horas o dias, con el consiguiente
acumulo de productos nitrogenados y pudiendo acompafiarse de oligoanuria y fallo en
la regulacion del equilibrio hidro-electrolitico y acido-base.Grupos de expertos del
AcuteDialysisQualitylnitiative (ADQI) propusieron en el afio 2002, el término para
injuria renal aguda AKI (AcuteKidneylnjury) para representar el espectro completo
del ARF (Acute Renal Failure) prefiriendo el término “injury” a “failure” (lesion a
fallo). Autores espafioles han sugerido que el término AKI se traduzca como ARA
(Alteracion Renal Aguda)*?.

Con el término AKI se incorpora el espectro completo del sindrome, abarcando desde
cambios minimos en la funcion renal manifestados por pequefias elevaciones de la
creatinina sérica al fallo renal oliglrico que requiere tratamiento sustitutivo. La
verdadera incidencia de la injuria renal aguda en la edad pediatrica es desconocida ya
que no existen publicadas amplias series poblacionales. EI 10% de los nifios
hospitalizados por cualquier causa tiene algun grado de AKI,su incidencia 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 mayores en paises menos desarrollados.En las
unidades de cuidados intensivos neonatales y pediatricas oscila entre un 8% y 24%,
representa alrededor del 0.7% de los ingresos hospitalarios (80% en menores de 2
afos). Actualmente en Espafia. La mayoria se produce por hipovolemia e hipoxemia

en el periodo neonatal y secundariamente a cirugia cardiaca en lactantes®.

En Venezuela, OrtaSibu y cols, realizaron un estudio epidemiol6gico sobre las

enfermedades renales mas frecuentes en nifios y observaron afecciones como acidosis
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tubular renal (6%), hematuria primaria (4%), falla renal aguda (2,8%), enuresis (2%),
3% tumores renales, hipertension arterial, enfermedades quisticas renales y nefritis
tubulo intersticial.Sin embargo cada vez es mas notorio que por diferentes patologias
sistémicas es frecuente encontrar el fallo renal agudo como complicacion de mayor o
menor severidad de acuerdo al grado de afectacién del paciente*. Actualmente se han
desarrollado innumerables investigaciones que han permitido utilizar diferentes
biomarcadores que detectan afectacion renal y evolucion de la misma, algunos aun en
estudio, otros no tan accesibles desde el punto de vista econdémico, sin embargo
altamente necesarios, de ahi la importancia de conocer las condiciones que
predisponen esta complicacion con el fin de abordarla de forma precoz y mejorar el
prondstico, es necesario contar con biomarcadoresaccesibles que permitan detectar y

evaluar la progresion o evolucion del fallo renal agudo. °

En los Gltimos afios se ha relacionado el &cido Urico con la progresion de enfermedad
renal. El &cido drico es un producto final del metabolismo de las purinas que es
sintetizado principalmente en higado e intestinos, aunque también en tejidos
periféricos como el musculo, endotelio y rifiones. La asociacion entre acido Urico y
enfermedad renal es muy estrecha, ya que el acido urico se elimina en sus 2/3 partes
por el rifion, por lo que cuando cae el filtrado glomerular, los niveles de acido drico
aumentan. Una tercera parte se elimina por las heces, y en presencia de estrés
oxidativo, el acido urico se puede metabolizar a alantoina, parabanato y aloxano. La
mayoria del acido urico plasmético es filtrado por el rifion, y el 90% del mismo sufre
reabsorcion tubular proximal a través del transportador aniénico URAT1, Mas
recientemente, se ha propuesto GLUT9, un miembro de la familia de transportadores

de glucosa, como un regulador principal en la homeostasis del acido urico.

En humanos, se expresa principalmente en la membrana basolateral del tubulo
contorneado proximal.La hiperuricemia se define como el aumento del acido Urico

por encima de su punto de solubilidad en agua (6,8 mg/dl) y puede aparecer por una
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sobreproduccion, una disminucién en la excrecion o ambos procesos.La
hiperuricemia puede dar lugar a un espectro clinico variable: la nefrolitiasis Urica; la
nefropatia aguda por acido uUrico debida a precipitacion de cristales intratubulares
(frecuente en procesos linfoproliferativos tras tratamientos quimioterapicos, asociada
al sindrome de lisis tumoral) y la nefropatia crénica por acido Urico debida al
depésito de cristales de urato en el intersticio medular, produciendo fibrosis

intersticial®.

Ademas existen alteraciones congénitas que afectan al gen de la uromodulina y que
producen una nefropatia familiar juvenil hiperuricémica. Pero, un gran porcentaje de
pacientes con niveles elevados de &cido Urico permanecen asintomaticos. En los
ultimos afios se ha demostrado en modelos experimentales que la hiperuricemia
produce dafio renal no relacionado con la precipitacion de cristales de urato, por lo
que el tratamiento de la misma independientemente de la presencia de sintomas seria
beneficioso. Los cristales de &cido Urico tienen la capacidad de adherirse a la

superficie las células epiteliales renales e inducen una respuesta inflamatoria aguda®®.

Sin embargo, en contra del papel del acido Urico en la formacién de cristales y su
probable dafio renal, el acido Urico bajo condiciones fisioldgicas tiene un potente
papel como antioxidante. Asimismo, basado en estudios experimentales, se ha
demostrado que la hiperuricemia a largo plazo produce cambios hemodinamicos e
histologicos a nivel renal que pueden conducir al desarrollo de enfermedad renal
cronica (ERC) de novo no relacionada con el deposito de cristales de urato a nivel del
intersticio medular o a acelerar la progresion de una nefropatia existente. En un
modelo murino en el que se generd hiperuricemia mediante la administracion de
acido oxonico, un inhibidor de la uricasa, en ratas 5/6 nefrectomizadas se observo un
aumento de la presion arterial con vasoconstriccion de la arteriola aferente,
vasoconstriccion cortical con descenso de la tasa de filtracion glomerular por nefrona
e hipertension intraglomerular con desarrollo posterior de glomeruloesclerosis y

fibrosis tdbulo-intersticial. Por lo tanto las principales lesiones que produce la
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hiperuricemia a nivel renal son glomeruloesclerosis, arteriolopatia y fibrosis
intersticial. EI mecanismo de lesion se debe al desarrollo de una arteriolopatia
glomerular que deteriora la respuesta de autorregulacion renal y causa hipertension
glomerular’En cuanto al tratamiento, La urato-oxidasa es una enzima que metaboliza
el &cido urico en alantoina, compuesto mas soluble y eliminable por orina. La
rasburicasa es una forma recombinante de dicha enzima que es empleada en la
prevencion de la nefropatia por acido urico que puede aparecer en el sindrome de lisis
tumoral, tras el tratamiento de tumores sobre todo hematoldgicos. Provoca un rapido
descenso de los niveles séricos de acido urico, reduciendo asi la carga filtrada por el
rifion y pudiendo acortar la evolucion del fracaso renal agudo facilitando su

recuperacion®?.

Dos grandes estudios prospectivos epidemiologicos realizados en Japon fueron los
primeros en examinar la relacion entre acido Urico y desarrollo de enfermedad renal.
En el primero se evalug el riesgo de insuficiencia renal en una cohorte prospectiva de
49.413 hombres japoneses estatificados por cuartiles de &cido Urico, segin niveles de
ERC y seguidos durante 5,4 afios. El tener un acido Urico por encima de 8,5 mg/dl
aumentaba 8 veces el riesgo de desarrollar ERC frente a niveles de hiperuricemia
moderada (5-6,4 mg/dl)°. En el segundo de los estudios, Iseki y col. evaluaron la
incidencia acumulativa de ERC en una cohorte de 48.177 hombres y mujeres
japoneses seguidos durante 7 afios. La incidencia de ERC fue mayor en el grupo de
hombres con trico > 7 mg/dl y mujeres con > 6 mg/dl. Hsu y cols. Publicaron un gran
estudio epidemioldgico que incluye 175700 sujetos sanos, seguidos durante 25 afios y
encontraron que existe una asociacion entre hiperuricemia y desarrollo de ERC. Estos
datos se corroboran con otro gran estudio epidemioldgico realizado en Los

Apalaches, que incluyd a 49295 sujetos sanos’.

A nivel internacional se han realizado numerosos estudios entre los que destacan
Rustagi y colab.en 2015 evallan, factores de riesgo y resultado de la lesion renal

aguda en nifios criticamente enfermos en UCIP durante un periodo de un afio. De los
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380 nifios, 53 nifios (14%). Los diagnosticos mé&s comunes que subyacen a la LRA
fueron infeccion aguda del tracto respiratorio inferior, enfermedad del SNC vy

deshidratacion severa.

Rodenbach y col. 2015 realizan un estudio prospectivo de cohorte observacional con
el fin de evaluar el efecto de la hiperuricemia en la progresion de la enfermedad renal
cronica en nifios y adolescentes. Los estudios de cohorte162, 294 y 171 participantes
tuvieron &cido drico inicial <5.5, 5.5-7.5 0> 7.5 mg / dL, respectivamente. El sexo
masculino, la menor TFG y el IMC> percentil 95 se asociaron con un mayor nivel de
acido urico. En un analisis multivariable paramétrico del tiempo hasta el evento, en
comparacion con los participantes con cido urico inicial <5.5 mg / dL, aquellos con
acido urico de 5.5-7.5 0> 7.5 mg / dL tuvieron un 17% mas corto (tiempo relativo,
38% mas corto veces al evento, respectivamente. *°. Concluyen que la hiperuricemia
es un factor de riesgo independiente, no descrito anteriormente, para una progresion

mas rapida de la ERC en nifios y adolescentes. *°.

Touza y col. En Espafia 2015 Describen las caracteristicas del dafio renal agudo en
unidad de cuidados intensivos pediatrico (UCIP). Las Principales causas fueron el
postoperatorio de cardiopatias congénitas, el trasplante pulmonar, y el trasplante
hepético con un 25.2%, los procesos infecciosos (24,5%), siendo la sepsis el 97% de
ellos y la patologia nefroldgica el 20,3%, Ocupando el sindrome hemolitico-urémico
el primer lugar (7,7%Del total). Otras patologias causantes fueron los problemas
cardioldgicos (9,1%), digestivos(4,9%),Respiratorios (2,8%) yhematolégicos (1,4%).
Al analizar la capacidad predictiva de mortalidad de los pardmetros analiticos las
cifras de acidourico en el ingreso fue la que tuvo mas peso en el analisis univariante,
sin embargo no se mantuvo como riesgo de mortalidad por lo que se puede pensar
que su capacidad como factor predictivo depende de otros factores asociados. Las

plaquetas y la creatinina sérica fueron marcadores de mortalidad™.
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Latha M y col. en 2015 india realizaron un analisis retrospectivo de casos de siete
nifios con leucemia linfoblastica aguda (LLA) y TLS, ingresados en una Unidad de
Oncologia Pediatrica del Hospital entre los afios 2011 y 2013, para evaluar la
efectividad de la rasburicasa como dosis unica. Una dosis Unica de rasburicasa
produjo un efecto terapéutico rapido y sostenido de bajar los niveles de &cido Urico en
plasma en los siete pacientes. Los pardmetros renales se normalizaron dentro de 72 h.
Los niveles de acido Urico se mantuvieron por debajo de 4 mg / dl durante la

administracion de quimioterapia hasta el alta.

Sinha R.y col. en 2013 realizan un estudio denominado Rasburicasa para lesiones
renales agudasen hospital Kolkata,India presentan dos caso clinicos con lesion renal
aguda y acidourico elevado En el caso 1 (pre término tardio masculino con LRA), la
rasburicasa resulté en una reduccion significativa del acido urico sérico junto con una
mejoria en los pardmetros renales. En el caso 2 (nifio de 6 afios con insuficiencia de
multiples 6rganos), la rasburicasa no proporciond ningun beneficio significativo a
pesar de la disminucion de &cidouricosérico, ellos concluyen que el efecto de

rasburicasaen AKI necesita ser estudiado.

Aro P. en el 2012 realiza una investigacion denominada elevacion de niveles de acido
urico en Adolescentes Obesos cuyo objetivo principal fuedeterminar la frecuencia de
la elevacion de niveles de acido Urico en adolescentes obesos entre 10 y 17 afios y su
relacion con caracteristicas metabolicas, un estudio descriptivo.Se defini6 como
elevacion de &cido drico a valores mayores de 5,5 mg/dl. El 33.9% presento niveles
de &cido urico por encima de 5.5 mg/dl. El 54.8% (63 pacientes) fueron del género

masculino. La mediana de edad fue 13+ 2 afios.

Hooman N. Otukesh H. en Irdn realizaron en 2011 una investigacion denominada
Una sola dosis de rasburicasa para el tratamiento de la hiperuricemia en lesion renal

aguda: un informe de 3 casos evaluaron 3 pacientes 23 meses, cinco y 9afos
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respectivamente con indicacion de didlisis debido a la hiperuricemia. Primer paciente
masculino, desarrollo Insuficiencia renal aguda e hiperuricemia secundaria a
Deshidratacion severa, el uso de anti-esteroides Inflamatorios y antibidticos
nefrotdxicos.La etiologia de la hiperuricemia en el tercer paciente fue multifactorial,
incluyendo la anemia hemolitica autoinmune, medicamentos antituberculosos
(concomitanteTuberculosis), terapia diurética y nefritis lupica. Ninguno de los
pacientes mostré respuesta al tratamiento con bicarbonato e hidratacion. Después de
la administracion de rasburicasa, el nivel sérico de acido drico disminuyd y la
produccion de orina aumentd. Ellos concluyen que el tratamiento con una sola dosis
baja de rasburicasa seria eficaz para disminuir el nivel sérico de acido Urico y revertir

la lesion renal secundaria a la nefropatia del acido urico.

Ballazit y colab.realizan en 2010 un estudio prospectivo multicentrico con elobjetivo
de definir las caracteristicas clinicas de la etiologia y
La lesion renal (IRA) en wuna cohorte de pacientes pediatricos Yy
determinar los factores prondsticos.Evaluaron 472 pacientes pediatricos (264 varones,
208 mujeres), el 32,6% de los cuales eran recién nacidos Yy el 67,4% eran nifios con
edadeslmes.Lesionhipoxico/ isquémica y sepsis fueron las principales causas de
lesion renal aguda en ambos grupos de edad. La dialisis se realizé en el 30,3% de los
recién nacidos y el 33,6% de los nifios de> 1 mes*2.

A nivel nacional no se encontr6 gran cantidad de investigaciones similares sin
embargo se hace referencia de una muy relacionada con los objetivos de esta
investigacion, en el 2013 en Barcelona, Urbano y col, con el fin de determinar el
comportamiento del acido drico en falla renal aguda en nifios hospitalizados en el
Departamento de Pediatria del Hospital "Dr. Luis Razetti" enero - septiembre 2013
20 pacientes cumplieron con los criterios de exclusion e inclusion. Resultados: 60%
de los nifios afectados con falla renal aguda estaba representado en lactantes mayores,
obteniéndose 16 de los casos en estadio Il y Il de Rifle y 65% de la poblacion

estudiada presentaron elevacion de &cido Urico a partir de las 24 a 48 horas y 50% de
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descenso a las 72 horas. El ascenso del acido urico y creatinina son directamente
proporcional en las 24 a 48 horas y descienden en 72 horas.

A nivel regional se hace referencia de la investigacion realizada por Jurado y
colab.en2014 cuyo objetivo general fue analizar las variaciones en los valores de
creatinina sérica en pacientes pediatricos con enfermedades sistémicas asociadas a
falla renal aguda ingresados en el Hospital “Dr. Jorge Lizarraga” de Valencia, Estado
Carabobo. Resultados: la muestra estuvo constituida por 97 pacientes entre 0 y 16
afios de edad, en su mayoria lactantes y recién nacidos (72%), predominantemente del
sexo masculino (60%). Se reflejé que en los pacientes con diagndstico de falla renal
aguda donde se evaluaron las variaciones de creatinina al inicio, 24 y 48 horas fueron
los preescolares, quienes obtuvieron mayores variaciones de los valores de creatinina
siendo el sexo masculino, el mas afectado. La enfermedad sistémica que predominé
fue la de origen infeccioso representando un 67%, siendo la més frecuente entre todos

los grupos etarios

El nifio con enfermedad grave a menudo desarrolla complicaciones que afectan a la
perfusion y oxigenacion de sus érganos, cuya funcién disminuye o cesa, lo cual
agrava auin mas la situacion clinica inicial y puede causar la muerte, sin embargo si
son tratadas de forma precoz pueden ser evitadas e incluso evolucionar sin secuelas.
La presente investigacion se considera de gran relevancia cientifica tomando en
cuenta que utilizo un marcador sencillo y accesible el acido Urico para evaluar
evolucion de funcion renal, ademés permitio analizar el comportamiento del fallo
renal agudo en la institucion, estableciendo sus principales causas y evolucion,
permitiendo prevenir mayores consecuencias disminuyendo asi la estancia
hospitalaria y por lo tanto los gastos institucionales en salud. Proporciono datos
estadisticos que sirven de base para proximas investigaciones, mejorar pronéstico asi
como también permitié evaluar el comportamiento de la hiperuricemia de acuerdo al
tratamiento recibido, estableciendo una base de apoyo para una conducta que aporte

el manejo eficaz y oportuno que el paciente necesita.
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Tomando en cuenta lo estrecha que es la asociacion entre acido Urico elevado y
enfermedad renal, la severidad del dafio producido por la hiperuricemia, relacionado
0 no con la precipitacion de cristales de urato, y la importancia de evitar el depdsito
de uratos intraluminal a nivel tubular en la nefrona con el fin de evitar deterioro de la
funcion renal la cual puede llegar a ser irreversible, es necesario conocer que
alternativas terapéuticas pueden ser utilizadas para el manejo oportuno y eficaz de la
hiperuricemia en el contexto de injuria renal aguda, con el fin de disminuir las
complicaciones, la necesidad de terapia renal sustitutiva, secuelas y mortalidad, por lo
que tomando en cuenta lo antes expuesto, se considerd importante conocer el manejo
de la hiperuricemia en pacientes pediatricos con injuria renal aguda en el hospital

Jorge Lizarraga en mayo 2017-2018.

El objetivo general para desarrollar dicho estudio fue conocer el manejo de la
hiperuricemia en pacientes pediatricos con fracaso renal agudo en el hospital de nifios
Dr. Jorge Lizéarraga de Valencia estado Carabobo en el periodo comprendido entre en
mayo 2017- mayo 2018. El cual se desarroll6 por medio de los siguientes objetivos
especificos: determinar niveles de acido Urico sérico en los pacientes con lesion renal
aguda de acuerdo a edad y género, comparar niveles de &cido Urico en pacientes con
lesion renal aguda pre renal y renal, relacionar niveles de é&cido drico con
comorbilidades de pacientes con lesion renal aguda, Relacionar niveles de &cido

urico al ingreso y 72 horas posteriores con tratamiento recibido.

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un estudio descriptivoprospectivo y correlacional, longitudinal, no
experimental, con el fin deconocer el manejo de la hiperuricemia en pacientes
pediatricos con fracaso renal agudo en el hospital de nifios Dr. Jorge Lizarraga de
Valencia estado Carabobo en el periodo comprendido entre en mayo 2017- mayo
2018. La muestra estuvo representada por pacientes que ingresaron en el hospital de
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nifios Dr Jorge Lizarraga, con injuria renal aguda que cumplieron los criterios de
inclusion entre los cuales destacan: Pacientes entre 1 mes y 15 afios de edad, cuyos
padres firmen el consentimiento informado, hospitalizados en el hospital Dr. Jorge
Lizarraga con falla renal aguda; se excluyeron los neonatos asi como también

pacientes con diagnostico de enfermedad renal cronica.

Se explicé a familiares y previa firma de consentimiento informado y autorizacion de
los servicios de pediatria, se procedio a llenar un instrumento de recoleccion de datos
disefiado para tal fin, se determind el diagnostico de lesion renal aguda segun
clasificacion AKI vy se calcul6 la fraccion excretada de sodiopara clasificar como
lesion aguda pre renal aquella cuyo valor fue menor a 1% vy renal con fraccidn
excretada de sodio mayor a 1 %, posteriormente se indico cual es la enfermedad
sistémica desencadenante de la injuria renal y la relaciona con el valor de cido Urico,
finalmente se evalud el descenso del &cido Urico a las 72 horas en relacion con el
tratamiento con solo bicarbonato o asociando rasburicasa (0,1mg/k/d), es de resaltar
que el tratamiento recibido por el paciente fue el indicado por el servicio tratante

segun sus criterios y evolucién del paciente, sin modificar por el investigador.

Los resultados fueron analizados mediante  Frecuencias absolutas, media vy
desviacion estandar, Para lo que se utiliz6 el programa estadistico SPSS, para
determinar si existe relacién entre los niveles del acido urico y las causas de la injuria
renal se aplicard H. Kruskal-Wallis por tratarse de una variable ordinal.Para medir la
magnitud de los cambios de los niveles del acido urico al ingreso y 72 horas después
del tratamiento recibido se determind que ambos grupos son comparables desde el
punto de vista estadistico con una T studentmuestras independientes, para evaluar el
comportamiento del acido urico al recibir tratamiento seaplicd la prueba paramétrica
T student de muestras relacionadas por tratarse de una variable medida en escala

numérica.El nivel de significacion estadistica establecido sera p<0,05.
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RESULTADOS

Al realizar esta investigacion se contd con una muestra de 55 pacientes que
cumplieron con criterios de inclusion evidenciando al evaluar los niveles de acido
urico segun edad y genero los siguientes resultados:

Tabla n°1: Niveles de &cido Urico sérico en pacientes con lesion renal aguda
segln grupo etario.

GRUPO Frecuencia  Porcentaje X £SD MINIMO ~ MAXIMO(mg/dl)
ETARIO (n=55) (%) (mg/dl) (mg/dl)
Lactante 24 43,6 10,10 3,14 6,0 17,0
Preescolar 9 16,3 10,48 +3,19 6,2 17,0
Escolar 6 10,9 9,65 2,33 8,1 14,0
Adolescente 16 29,0 10,18+ 3,17 6,0 17,0

Fuente: propias de la investigacion (n=55)

Tabla n° 2: Niveles de acido Urico sérico en pacientes con IRA segun genero

Genero Frecuencia  Porcentaje Acido Urico Minimo  Méximo p*
(n=55) (%) X #SD (mg/dl)  (mg/dl)  (mg/dl
Femenino 17 30,9 9,55+ 2,31 6,0 12
0,028
Masculino 38 69,0 11,01 +4,05 6,5 20,4

*t studentmestras independientes

El grupo etario mas frecuente estuvo representado por los lactantes sin embargo, en
relacién a los niveles de &cidourico el valor mas alto estuvo representado por los
preescolares con una media de 10,48mg/dl con una desviacién estandar de mas o
menos 3,19mg/dl con un valor minimo de 6,2mg/dl y maximo de 17mg/dl.

En relacion a la tabla numero 2 el genero predominante en la muestra estudiada fue el
masculino, con una media de valor de &cido Urico de 11,01mg/dl con una desviacion
estandar de 4,05mg/dl. A diferencia del sexo femenino con una media de 9,55+ 2,31
con P=0,028 < 0,05.
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Tabla n°3: Niveles de &cido Urico en pacientes con IRA pre renal y renal

IRA FRECUENCIA PORCENTAJE  ACIDO URICO MINIMO MAXIMO
(n=11) (%) X +SD (MG/DL) (MG/DL)
(MG/DL)
PRE- RENAL 1 9,1 15,10+ 0,00 15,1 15,1
RENAL 10 90,9 11,81+ 3,05 6,9 17

Fuente: propias de la investigacion (n=11)

El presente estudio se llevo a cabo con una muestra de 55 pacientes de los cuales solo
11 lograron realizar FENA evidenciando que elmayor nimero estuvo representado
por el tipo renal con una media de &cido Urico sérico 11,81 £ 3,05mg/dl con un valor

minimo de 6,9mg/dl y maximo de 17mg/dl.

Tabla n°4Niveles de acido urico con comorbilidades de nifios con injuria renal

aguda
CAUSA DE IRA FRECUENCIA PORCENTAJE ACIDO URICO p*
(n=55) (%) X+SD (MG/DL)
Infecciosa 28 50,9 11,32+ 3,73
Hipovolémica 18 32,7 9,57+ 2,70 0,16
Metabdlica 7 12,7 9,30+ 1,60
Oncoldgica 1 1,8 20,0+ 0,00
Quirurgica 1 1,8 20,4+ 0,00

Fuente: propias de la investigacion (n=55)

*H kruskalwallis

En relacion a la comorbilidad asociada se determind la de tipo infecciosa como la
mas frecuente,evidenciando una media de &cido Grico de 11,32+ 3,73+SD
encontrando valores mas altos para las causas oncoldgica y quirdrgica pero con
menor frecuencia. Sin embargo se logré evidenciar una diferencia entre las variables

estadisticamente no significativa. (P=0,16> 0,05).
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Tabla n°5: Niveles de acido arico al ingreso y 72h posteriores con tratamiento

recibido
TRATAMIENTO ACIDO URICO X +SD (MG/DL) e
INICIAL * POST TRATAMIENTO**
BICARBONATO 9,47+2,82 6,97+2,63 0,00
BICARBONATO 11,88+3,73 5,27+1,90 0,00

+RASBURICASE

Fuente: propias de la investigacion (n=55) P*t student muestras independientes. p*0,21; P t student muestras
independientes. P***0,30 p**t student muestras relacionadas

Finalmente, Al comparar 2 grupos con diferencia estadisticamente no significativa
(p=0,21), se logré evidenciar la respuesta al tratamiento recibido, Seobtuvo una
media 11,88+3,73 al ingreso y 5,27+1,90 72horas post tratamiento con
rasbricasadiscretamente menores que los niveles observados con la administracion de
bicarbonato solo con un descenso de 9,47 a 6,97 mg/dl, siendo para ambos los valores
estadisticamente significativa p= 0,00<0,05). Se evidencia ademas al comparar los
grupos post tratamiento que la diferencia entre ellos es no significativa (p>0,05).

DISCUSION

Actualmente el nivel de acido urico se ha considerado un marcador de evolucion y
pronostico de injuria renal aguda, asociado al hecho de que es un marcador
econdmico y sensible, esto se vio reflejado en esta investigacion en donde se evalto
una muestra de 55 pacientes, observando con respecto a los niveles de acido urico
segun edad y género,el grupo etario mas frecuente estuvo representado por los
lactantes sin embargo, en relacion a los niveles de &cido urico el valor mas alto
estuvo representado por los preescolares con una media de 10,48mg/dl con una
desviacién estandar de mas o menos 3,19mg/dl con un valor minimo de 6,2mg/dl y

maximo de 17mg/dl.
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Coincidiendo con el estudio realizado en 2013 por Urbano y colab.en Barcelona y
Jurado y colab.en Carabobo 2014, donde el grupo etario mas frecuente estuvo
representado por lactantes, siendo este, uno de los mas expuestos a hospitalizaciones
por diferentes comorbilidades que condicionan a injuria renal aguda. En relacion al
género, predomino el masculino con una frecuencia de 38, una media de valor de
acido drico de 11,01lmg/dl y una desviacion estandar de + 4,05mg/dl, Lo que
coincide con los estudios realizados por jurado y colab. y Aro P donde el 60%
correspondiod al sexo masculino, esta diferencia fue estadisticamente significativa en
esta investigacion(P=0,028 < 0,05.) por lo que algun factor puede estar asociado a

esta predisposicion en dicho género.

Para evaluar los niveles de &cidolrico segun IRA pre renal y renal, se utilizé la
fraccion excretada de sodio (FENA) la cual solo realizaron 11 pacientes del total de la
muestra (n=55) por lo que al evaluarlos se evidencio que el mayor nimero estuvo
representado por el tipo renal con una media de acido Urico de 11,81 + 3,05mg/dI
con un valor minimo de 6,9mg/dl y maximo de 17mg/dl. Esto puede explicarse por el
hecho de que en los pacientes hospitalizados el uso de farmacos nefrotoxicos, la
comorbilidad causante de IRA y las complicaciones como ventilacion mecanica,
ameritar inotropicos entre otras contribuyen a que sea el fracaso de tipo renal el que
predomine en los ambientes hospitalarios siendo las IRA de tipo pre renal de
evolucion mas corta y de menor complicaciones si el manejo esadecuado. Sin
embargo es importante notar que la hiperuricemia estuvo presente
independientemente del tipo de lesion renal aguda, lo que refleja la sensibilidad de
este elemento (4cido Urico) a elevarse durante los procesos que alteran la filtracion

glomerular.

Al evaluar las comorbilidades se logro apreciar que el mayor nimero de pacientes
ingresd con alguna comorbilidad de tipo infecciosa (50,9%) con una media de acido
urico de 11,32+ 3,7SD encontrando valores mas altos para las causas oncoldgica y

quirargica pero con menor frecuencia. Al comparar estos resultados con los estudios

23



realizados por Rustagui y colaboradores, se observé que la etiologia predominante
fue la infecciosa, seguida de deshidratacion, manteniéndose con una frecuencia
relativamente similar a las quirdrgicas; en el estudio realizado por Touza y colab a
diferencia de esta investigacion en donde la causa post quirdrgica estuvo entre las
menos frecuente, sin embargo estos ultimos solo evaluaron pacientes en terapia
intensiva lo que puede justificar esta variacion tomando en cuenta el compromiso
multisistemico en la mayoria de los casos. Ademas, en otras investigaciones entre las
causas quirargicas figuran las cirugias cardiacas, las cuales no se realizan en este

centro eso puede explicar tal diferencia.

Es de resaltar que entre los procesos infecciosos predomina la sepsis debido a que
desde el punto de vista fisiopatoldgico, factores como hipoperfucion afectacion de
microvasculatura y liberacion de sustancias con efecto citotoxico son los responsables
de esta frecuencia elevada. Es importante resaltar que la hiperuricemia fue
relativamente similar en los grupos evaluados independientemente de la causa lo que
nos confirma que cualquier factor que modifique la filtracion glomerular
desencadenara el aumento de cido Urico plasmatico, y al evaluar la variabilidad del
nivel de acido Urico entre cada una de las comorbilidades desde el punto de vista

estadistico se obtuvo una P no significativa lo que apoya lo antes planteado.

Y finalmente al relacionar los niveles de 4&cido Urico al inicio y posterior a recibir
tratamiento se obtuvo una media 11,88+3,73 al ingreso y 5,27+1,90 72horas post
tratamiento con rasbricase niveles menores que los observados con la administracion
de bicarbonato solo, sin embargo un descenso para ambos estadisticamente
significativa (p= 0,00>0,05). Lo que permite inferir que el tratamiento con
bicarbonato solo y bicarbonato méas rubricase es efectivo para el manejo de
hiperuricemia en pacientes con lesion renal aguda evidenciando mejores resultados al
recibir rasburicase. Al compararlo difiere con el estudio realizado por Hooman y
colaboradores en donde evaluaron 3 pacientes con falla renal e hiperuricemia, con

criterio de dialisis, ninguno de ellos mostro mejoria con bicarbonato solo, mejorando
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con la administracion de una sola dosis de rasburicase, esto puede estar relacionada
con la severidad del cuadro y el tiempo de instauracion del mismo. Un manejo precoz
que disminuya la precipitacion intratublar de cristales de uratos puede ser efectivo

segun los datos de esta investigacion, administrando medidas generales.

También difiere con el estudio realizadopor sinha y colab. En 2013 en dondeaplicaron
una sola dosis en n paciente con falla multiorganicaconcluyendo que los beneficios de
rasburicase son dudosos en la sepsis, sin embargo en esta investigacion se mostr6 una
mejoria estadisticamente significativa en todos aquellos que la recibieron. Lo que
coincide con el estudio realizado por Latha y colaboradores, en pacientes con LLA en
donde se evidencio un descenso mantenido en el tiempo de los niveles de &cidourico

posterior a la administracion de rasburicase.

Tomando en consideracion los objetivos planteados, al conocer el Manejo de la
hiperuricemia en pacientes pediatricos con fracaso renal agudo se concluye entonces,
en relacion a los niveles de acido Urico segun edad y género, predomino en los
preescolares el nivel més alto de &cido urico.El sexo masculino fue el mas frecuente
con una media de &cido Urico mayor que el sexo femenino siendo esta diferencia
estadisticamente significativa. El tipo de lesion renal aguda segun FENA fue de tipo
renal.Con respecto a los niveles de &cido Urico comparados con las comorbilidades, la
etiologia infecciosa fue la mas frecuente, la oncoldgica y quirargica con valores de
acido urico mas elevados pero menor frecuencia con una diferencia no significativa
desde el punto de vista estadistico.Finalmente ambos tratamientos, bicarbonato solo y
bicarbonato mas rasburicase resultaron ser muy eficaces para el tratamiento de IRA
con hiperuricemia, evidenciando un descenso estadisticamente significativo en los
niveles de acido Urico.Se recomienda a nivel institucional, hacer énfasis en las
historias clinicas en el diagnostico de injuria renal aguda con hiperuricemia con el fin
de aportar datos estadisticos actuales para préximas investigaciones, asi como
también evaluar la sensibilidad del acido Urico sérico como biomarcador de injuria

renal permitiendo un tratamiento precoz y mejor prondéstico. Solicitar acido Urico
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sérico como parte de paraclinicos de entrada de injuria renal aguda. Ampliar esta
investigacion con el fin de promover el uso de bicarbonato y bicarbonato mas

rasburicase en el manejo de la injuria renal aguda hiperuricemica.
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ANEXO A

Manejo de la hiperuricemia en pacientes pediatricos con fracaso renal agudo en
el hospital de nifios Dr. Jorge Lizarraga de Valencia estado Carabobo en el
periodo comprendido entre en mayo 2017- mayo 2018.

INSTRUMENTO DE RECOLECCION DE DATOS.

1. Caracterizacion segun edad y género:

Sexo: edad: Afos: Meses: Dias_
Acido urico

2. Examen de Orina: PH:____ DU Proteinas: Hematies:
Cilindros creatinina sérica creatinina urinaria
Sodio sérico sodio urinario FENA DIURESIS

3. Enfermedad sistémica desencadenante del fallo renal

Agudo
4. Evolucion de niveles de acido Urico al ingreso 72 horas
posterior al tratamiento recibido
Medidas generales: acido urico normal alto bajo
Rasburicase: acidourico normal alto bajo
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ANEXO B
CONSENTIMIENTO INFORMADO

Yo, titular de la cédula de

identidad , mayor de edad y con residencia en

Acepto participar libre y voluntariamente como sujeto de muestra en la investigacion
titulada, Manejo de la hiperuricemia en pacientes pediatricos con fracaso renal
agudo en el hospital de nifios Dr. Jorge Lizarraga de Valencia estado Carabobo
en el periodo comprendido entre en mayo 2017- mayo 2018.llevada a cabo por la
Dra. Maria T. Vera C.I. 18.769663. Dejo claro que estoy consciente que los datos

obtenidos en este estudio serdn andnimos y utilizados con fines médicos y cientificos.

Firmo Conforme

Dra. Maria T. Vera

Testigo

Valencia a los dias del mes de de 20
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