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Resumen 
 

El objetivo principal de esta tesis es describir la incidencia, evolución y pronóstico de la 

lesión renal aguda (LRA) en pacientes críticos con enfermedad por SARS-CoV-2 

(COVID-19) ingresados en las unidades de cuidados intensivos (UCI) de Cataluña durante 

la primera ola pandémica, y analizar en profundidad el subgrupo más grave: aquellos que 

requirieron técnicas de reemplazo renal (TRR). 

Diseñamos un estudio prospectivo, observacional y multicéntrico en 19 UCI de Cataluña, 

que incluyó a todos los adultos con COVID-19 confirmada ingresados entre el 1 de marzo 

y el 15 de mayo de 2020. Se recogieron variables clínicas, desarrollo de LRA y necesidad 

de TRR, modalidad y anticoagulación, complicaciones y desenlaces (estancia y mortalidad 

en UCI y hospital). El análisis específico de TRR se realizó dentro de la cohorte con LRA. 

Se incluyeron 1.642 pacientes críticos; la incidencia de LRA fue del 28,4 % al ingreso en 

UCI y aumentó al 40,1 % durante la estancia. Un total de 172 pacientes (10,9 %) 

requirieron TRR, lo que corresponde al 27,8 % de quienes desarrollaron LRA. La LRA se 

asoció con mayor necesidad de soporte orgánico (ventilación mecánica invasiva (VMI), 

decúbito prono (DP) y vasopresores), más infecciones nosocomiales, estancias más 

prolongadas y mayor mortalidad en UCI, 48,2 % frente a 17,7 %, y hospitalaria, 51,1 % 

frente a 19,0 %, en comparación con los pacientes sin LRA. La mortalidad fue aún mayor 

en LRA que precisaron TRR, 58,7 %. 

En la cohorte LRA-TRR (n = 172), la TRR continua (TRRC) fue la modalidad 

predominante (90 %) y la técnica más utilizada fue la hemodiafiltración venovenosa 

continua (HDFVVC, 62,6 %). Las indicaciones principales de inicio fueron anuria (63,4 

%) y sobrecarga hídrica (51,2 %). La anticoagulación regional con citrato (ARC) se asoció 
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con mayor supervivencia del filtro respecto a heparina sistémica (2,58 vs 1,90 días; 

p=0,002), sin diferencias significativas en el perfil global de complicaciones; las más 

frecuentes fueron coagulación precoz del filtro (25 %) y disfunción del catéter (23,8 %). 

La mortalidad en UCI y hospital fue superior en los pacientes con TRR respecto a la LRA 

sin TRR (54,7 % vs 45,7 % y 58,7 % vs 48,2 %, respectivamente). 

En conclusión, durante la primera ola pandémica en Cataluña, la LRA en pacientes críticos 

con COVID-19 fue frecuente y se asoció con mayor estancia y mortalidad en UCI y 

hospital. Dentro del grupo de LRA, la necesidad de TRR identificó un subgrupo de muy 

alto riesgo. En la práctica regional, las TRRC, con predominio de HDFVVC, fueron las 

modalidades más utilizadas y la anticoagulación con citrato regional mostró una mayor 

supervivencia del filtro que la heparina sistémica en los hospitales que disponían de ella. 

Estos hallazgos aportan evidencia útil para orientar la organización y optimización de la 

TRR en UCI en caso de nuevos escenarios pandémicos por COVID-19.  
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Abstract 
 

The main objective of this thesis is to describe the incidence, course, and prognosis of acute 

kidney injury (AKI) in critically ill patients with SARS-CoV-2 (COVID-19) admitted to the 

intensive care units (ICUs) of Catalonia during the first pandemic wave, and to analyse in 

depth the most severe subgroup: those who required renal replacement therapy (RRT). 

We designed a prospective, observational, multicentre study in 19 ICUs in Catalonia that 

included all adults with confirmed COVID-19 admitted between 1 March and 15 May 2020. 

Clinical variables, development of AKI and need for RRT, modality and anticoagulation, 

complications, and outcomes (ICU and hospital length of stay and mortality) were collected. 

The specific analysis of RRT was performed within the AKI cohort. 

A total of 1,642 critically ill patients were included; the incidence of AKI was 28.4% at ICU 

admission and increased to 40.1% during the stay. Overall, 172 patients (10.9%) required 

RRT, corresponding to 27.8% of those who developed AKI. AKI was associated with greater 

need for organ support—mechanical ventilation (MV), prone positioning (PP), and 

vasopressors—more nosocomial infections, longer stays, and higher mortality in ICU (48.2% 

vs 17.7%) and in hospital (51.1% vs 19.0%) compared with patients without AKI. Mortality 

was even higher among those with AKI who required RRT (58.7%). 

In the AKI–RRT cohort (n = 172), continuous RRT (CRRT) was the predominant modality 

(90%), and the most frequently used technique was continuous venovenous hemodiafiltration 

(CVVHDF, 62.6%). The main indications for initiation were anuria (63.4%) and fluid 

overload (51.2%). Regional citrate anticoagulation (RCA) was associated with longer filter 

survival compared with systemic heparin (2.58 vs 1.90 days; p = 0.002), with no significant 

differences in the overall complication profile; the most frequent complications were early 
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filter clotting (25%) and catheter dysfunction (23.8%). ICU and hospital mortality were higher 

in patients with RRT than in those with AKI without RRT (54.7% vs 45.7% and 58.7% vs 

48.2%, respectively). 

In conclusion, during the first pandemic wave in Catalonia, AKI in critically ill patients with 

COVID-19 was common and was associated with longer ICU and hospital stays and higher 

mortality. Within the AKI group, the need for RRT identified a very high-risk subgroup. In 

regional practice, continuous RRT (CRRT), predominantly CVVHDF, was the most widely 

used modality, and regional citrate anticoagulation showed longer filter survival than systemic 

heparin in hospitals where it was available. These findings provide useful evidence to guide 

the organisation and optimisation of RRT in ICUs in the event of future COVID-19 surges 

and offer knowledge that may be applied if new pandemics arise in which critical illness is 

complicated by AKI. 
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1. Introducción  

 

1.1. Introducción general 

 

1.1.1. SARS-CoV-2 

 

El SARS-CoV-2 es un coronavirus envuelto de ARN monocatenario de sentido positivo 

(~30 kb), familia Coronaviridae, subfamilia Orthocoronavirinae, género Betacoronavirus 

(subgénero Sarbecovirus). El genoma codifica las proteínas estructurales S (espícula), M 

(membrana), E (envoltura) y N (nucleocápside), y un ORF1a/ORF1b que se traduce en 

pp1a/pp1ab, precursoras del conjunto de nsp1–16 que integran el complejo de 

replicación–transcripción. La proteína S es la principal diana de anticuerpos 

neutralizantes y de las vacunas (1). 

La entrada a la célula está mediada por la unión de S a ACE2 y el cebado por TMPRSS2, 

favoreciendo la fusión de membranas; adicionalmente, existe una vía endosomal 

dependiente de catepsinas. La proteína S de SARS-CoV-2 contiene un sitio multifásico 

de corte por furina (S1/S2) ausente en SARS-CoV (2003), con implicaciones en 

infectividad y patogénesis. Este mecanismo explica el tropismo por epitelio respiratorio 

y otros tejidos con expresión de ACE2 (incluido el riñón) (2). 

Tras la fusión, la traducción de pp1a/pp1ab genera la replicasa que remodela membranas 

e induce vesículas de doble membrana (DMVs), donde se sintetizan ARN genómicos y 

subgenómicos; la progenie se ensambla en el ERGIC y se libera por la vía secretora. La 

lesión tisular resulta de la citopatología directa, la disfunción endotelial y una respuesta 
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inflamatoria desregulada (incluida activación de monocitos/macrófagos), condicionando 

daño alveolar difuso y afectación multiorgánica en casos graves (1,3). 

1.1.2. Epidemiología 

 

La COVID-19 emergió a finales de 2019. El 30 de enero de 2020, la OMS declaró la 

Emergencia de Salud Pública de Importancia Internacional (ESPII) (4); el 11 de marzo 

de 2020 caracterizó la COVID-19 como pandemia (5). Tras más de tres años de 

emergencia mundial, la OMS levantó la ESPII el 5 de mayo de 2023 (6), situando la 

incidencia acumulada en más de 765 millones de casos y más de 6,9 millones de muertes 

a 30-abr-2023 (7). Estas cifras reflejan la mayor emergencia sanitaria en décadas y 

enmarcan el resto del capítulo.  

En España, en plena primera ola, y a 15-may-2020, el Ministerio de Sanidad notificó 

230.183 casos confirmados por PCR, 27.459 fallecidos y 144.783 infecciones resueltas. 

El sistema MoMo del ISCIII documentó exceso de mortalidad concordante con el pico 

asistencial, útil para contextualizar la carga poblacional (8). En Cataluña, este periodo 

coincide con el marco temporal de los estudios regionales incluidos en la tesis (1 de 

marzo–15 de mayo de 2020), que describen la población crítica y sirven de referencia 

para los apartados de resultados.  

La dinámica epidémica se caracterizó por olas sucesivas impulsadas por cambios de 

comportamiento del virus y la emergencia de variantes: del linaje inicial Alpha en 2020, 

luego Delta, y desde diciembre de 2021 el predominio de Ómicron y sus sublinajes; en 

2023 el ECDC desescaló el nivel de alerta de varias subvariantes y mantiene vigilancia 

genómica continua (3,9,10). 

La gravedad mostró un claro gradiente por edad y comorbilidad a lo largo de la pandemia, 

con mayor riesgo de hospitalización y muerte en personas mayores y con condiciones 
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crónicas, patrón que contextualiza la alta demanda de UCI observada en la primera ola y 

justifica el análisis de complicaciones críticas en esta tesis.  

1.1.3. Patogenia 

 

Aunque la COVID-19 se manifiesta principalmente como infección respiratoria aguda, 

cursa también con afectación sistémica potencial con compromiso de múltiples órganos, 

lo que explica su amplio espectro clínico y la posibilidad de fracaso multiorgánico (11). 

La transmisión ocurre fundamentalmente por vía respiratoria, a través de partículas 

exhaladas que abarcan desde gotículas hasta aerosoles que pueden permanecer 

suspendidos y concentrarse en espacios cerrados y mal ventilados; el contacto con 

superficies contaminadas parece desempeñar un papel menor en la cadena de contagio. 

(12,13). 

El periodo de incubación medio es de 5 días, con variabilidad individual y prolongaciones 

puntuales. (14). 

La carga viral en vías respiratorias superiores alcanza su máximo en torno al inicio de 

síntomas, con un pico de infectividad que se sitúa el mismo día del comienzo o incluso 

1–2 días antes (transmisión presintomática relevante). En casos leves-moderados, el 

aislamiento de virus viable en cultivo decae rápidamente tras la primera semana; en 

cuadros graves o inmunodeprimidos, la eliminación de virus viable puede prolongarse 

más tiempo (15). 

El riesgo de enfermedad grave y muerte aumenta marcadamente con la edad y se asocia 

a comorbilidades (p. ej., enfermedad cardiovascular, diabetes, obesidad, enfermedad renal 

crónica), así como al sexo masculino; estas tendencias se han demostrado en grandes 
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cohortes poblacionales y en estimaciones de letalidad por infección con incremento por 

década de vida (16–18). 

 

1.1.4. Síndromes clínicos en paciente crítico 

 

En la UCI, la COVID-19 se manifiesta como una enfermedad sistémica con compromiso 

respiratorio predominante y afectación extrapulmonar de variable intensidad. El espectro 

incluye el síndrome de distrés respiratorio agudo (SDRA), sepsis/shock séptico, 

coagulopatía trombótica, lesión renal aguda, así como compromiso cardiovascular y 

neurológico en un subgrupo de pacientes (19).  

El SDRA en COVID-19 en críticos tiene como  presentación típica una hipoxemia severa 

con necesidad frecuente de ventilación mecánica invasiva (VMI), decúbito prono y, en los 

casos más graves en candidatos adecuados, soporte con terapias extracorpóreas (20,21).  

La progresión a sepsis se caracteriza por disfunción orgánica secundaria a una respuesta 

desregulada del huésped. La aparición de shock séptico con necesidad de vasopresores para 

mantener la presión arterial media (PAM) ≥ 65 mmHg es frecuente en estos pacientes. 

(22,23). 

La coagulopatía protrombótica de la COVID-19 se asocia a eventos tromboembólicos 

venosos (TEV) y fenómenos de inhibición de la fibrinólisis, con implicaciones clínicas 

(embolias pulmonares o trombosis venosa profunda) y técnicas (p. ej., coagulación de 

filtros en TRR) (24–26). 

La LRA es una de las afectaciones orgánicas en el paciente crítico con COVID-19. Su 

fisiopatología es multifactorial, la lesión tubular aguda es la afectación predominante, pero 
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también hay componentes de disfunción endotelial y coagulopatía, además, de otros 

factores prerrenales y nefrotóxicos (27,28). 

La lesión miocárdica no es un hallazgo infrecuente en los pacientes críticos con COVID-

19 y se asocia a mayor mortalidad hospitalaria; su base es heterogénea, englobando 

isquemia tipo 2, miocarditis o microtrombosis entre otras causas (29,30). 

En UCI se han descrito afectaciones neurológicas como encefalopatía, delirio, accidentes 

cerebrovasculares y otras manifestaciones, probablemente mediadas por inflamación 

sistémica, disfunción endotelial y coagulopatía, además de factores iatrogénicos propios 

del crítico (19). 

1.1.5. Tropismo extrapulmonar: la afectación renal 

 

Cuando la COVID-19 cursa con afectación multiorgánica, el riñón es uno de los órganos 

más comprometidos en los casos graves. La LRA se asocia a mayor morbilidad y 

mortalidad intrahospitalaria, actuando como marcador de gravedad en cohortes 

hospitalarias y de críticos (27,28,31). 

La fisiopatología es multifactorial. Predomina la lesión tubular aguda (LTA) por 

interacción de hipoxemia, inestabilidad hemodinámica, inflamación sistémica y 

nefrotoxinas. La infección renal directa por SARS-CoV-2 es posible pero infrecuente. Se 

han descrito alteraciones endoteliales y una coagulopatía pro-trombótica que favorecen 

la microangiopatía y la obstrucción capilar (11,32). 

Las series de autopsias han mostrado que la lesión renal dominante es la afectación tubular 

(con necrosis/degeneración epitelial), ocasionalmente presentan afectación glomerular y 

signos de daño endotelial; la detección de material viral no es uniforme entre trabajos y 
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su relevancia causal sigue en discusión. Estos hallazgos sustentan el carácter multicausal 

de la LRA en COVID-19 (33). 

La COVID-19 se asocia a hipercoagulabilidad y fenómenos de inhibición de la 

fibrinólisis, con elevadas tasas de eventos trombóticos en UCI, potencial contribución a 

la LRA y a complicaciones de las TRR (24,25). 

En conjunto, la evidencia disponible apoya que el tropismo renal y la coagulopatía de la 

COVID-19 contribuyen al desarrollo de LRA y condicionen la logística y eficacia de la 

TRR en UCI. Este trasfondo fisiopatológico y operativo justifica el análisis posterior de 

la LRA en el paciente crítico y, específicamente, la caracterización de TRR (modalidades 

y anticoagulación) que se abordará en capítulos de resultados y discusión de esta tesis 

Doctoral. 

1.1.6. Diagnóstico 

 

Es preciso realizar un diagnóstico rápido, sensible y específico para confirmar infección 

activa por SARS-CoV-2, optimizar el aislamiento, orientar el tratamiento y la organización 

asistencial en UCI. 

Las pruebas rápidas de antígeno (Ag-RDT) detectan proteínas virales mediante 

inmunocromatografía, inmunofluorescencia o fluoroinmunoensayo. Son rápidas, sencillas 

y utilizables “a pie de cama”, con mejor rendimiento en sintomáticos y en los primeros 5–

7 días de síntomas (34).  

Las técnicas de amplificación de ácidos nucleicos (NAAT, por sus siglas en inglés), sobre 

todo las de reacción en cadena de la polimerasa con transcripción inversa (RT-PCR) son 

el método estándar para detectar ARN viral, con alta especificidad. Su rendimiento varía 

según el momento de la enfermedad y la calidad de la muestra, la tasa de falsos negativos 

es mayor muy precozmente y disminuye alrededor del inicio de síntomas, pudiendo volver 
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a aumentar en fases tardías. Las muestras nasofaríngeas o nasales son las más utilizadas en 

la práctica clínica. La detección de ARN residual no implica contagiosidad (35).  

Actualmente existen paneles moleculares respiratorios que integran SARS-CoV-2 junto 

con influenza A/B, VRS, rinovirus/adenovirus, útiles en periodos epidémicos donde 

coincide varios de estos virus (35,36).  

Las pruebas de serología no son útiles para el diagnóstico de infección aguda ni para 

establecer contagiosidad; su empleo se limita a vigilancia seroepidemiológica y, de forma 

complementaria, a algunos síndromes inflamatorios (37).  

1.1.7. Vacunación 

 

La vacunación frente a la COVID-19 comenzó a finales de 2020. El 8-dic-2020 se 

administró la primera dosis fuera de ensayo clínico (Pfizer-BioNTech) en el Reino Unido, 

marcando el inicio de las campañas masivas de los países occidentales (38). Poco después, 

la OMS otorgó la primera Autorización de Uso de Emergencia (EUL) a una vacuna 

habilitando su despliegue global.  

En España, la campaña se inició el 27-dic-2020; Araceli Rosario Hidalgo fue la primera 

persona vacunada en la residencia Los Olmos (Guadalajara) (39). La estrategia priorizó 

residentes y personal sociosanitario, personas mayores y profesionales sanitarios, seguida 

de otros grupos de riesgo. 

Durante la primera ola analizada en esta tesis (1-mar–15-may-2020) no existía vacunación 

disponible, ya que las primeras autorizaciones e inyecciones comenzaron meses después. 

Evaluaciones recientes confirman el beneficio clínico de las vacunas frente a la asistencia 

a urgencias, los ingresos hospitalarios y, especialmente, en enfermedad crítica en adultos 

y personas mayores (40). 
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1.2. Introducción específica de la tesis doctoral 

 

La COVID-19 combina una transmisibilidad principalmente respiratoria, un marcado 

gradiente de gravedad por edad, comorbilidad y afectación extrapulmonar relevante (19). 

En el paciente crítico, la LRA emerge como complicación de especial impacto clínico y 

organizativo, sobre todo en aquellos pacientes más graves que requieren TRR y su 

despliegue de recursos. Esta tesis se estructura en dos líneas complementarias:  

1. El análisis y descripción de la LRA en los pacientes críticos con COVID-19 ingresados 

en las UCI durante la primera ola pandémica en Cataluña  

2. La descripción en detalle de la práctica real de las TRR realizadas en los pacientes 

críticos ingresados por COVID-19 que desarrollaban LRA en situación de sobrecarga 

asistencial. 

1.2.1. Lesión renal agudo y COVID-19. 

 

La COVID-19, inicialmente caracterizada como enfermedad respiratoria aguda, mostró 

pronto un espectro sistémico con afectación multiorgánica, incluido el riñón. Las primeras 

series hospitalarias de Wuhan sugirieron una frecuencia muy baja de LRA, pero estudios 

posteriores notificaron tasas sustancialmente mayores y confirmaron su asociación con un 

incremento de la mortalidad intrahospitalaria (28,41). 

La evidencia anatomopatológica reforzó esta carga clínica: las series de autopsias 

describieron lesión renal tubular con signos de daño endotelial y microvascular, compatible 

con una fisiopatología multifactorial (33). En paralelo, revisiones tempranas propusieron 

mecanismos convergentes: tropismo viral mediado por ACE2 en células renales, respuesta 

hiperinflamatoria (“tormenta de citoquinas”), disfunción endotelial, factores prerrenales y 

nefrotóxicos que explicarían la heterogeneidad fenotípica de la LRA en COVID-19 (11). 



 26 

El contexto de cuidados intensivos amplificó este problema. La sobrecarga asistencial por 

insuficiencia respiratoria grave conllevó un aumento de ingresos en UCI y altas tasas de 

mortalidad, particularmente en regiones muy afectadas durante la primera ola (17,18).  

En este entorno, la LRA se asoció a mayor disfunción orgánica, infecciones nosocomiales, 

estancias prolongadas y mortalidad más elevada, configurando un componente clave de la 

gravedad en la COVID-19 crítica (42). 

Con este trasfondo y ante la incertidumbre clínica de los primeros meses de la pandemia, 

el trabajo de esta tesis planteó cuantificar la carga de LRA y su pronóstico temprano en 

pacientes críticos con COVID-19 ingresados en 19 UCI de Cataluña durante la primera ola 

(1 de marzo–15 de mayo de 2020), aportando una fotografía regional de la afectación renal 

en el momento fundacional de la emergencia sanitaria. 

1.2.2. Terapias de reemplazo renal en LRA asociado a COVID-19 

 

En el paciente crítico con insuficiencia respiratoria grave, la LRA resultó ser una 

complicación frecuente, y un subconjunto relevante requirió TRR como soporte orgánico, 

especialmente ante edema agudo de pulmón, acidosis severa o hiperpotasemia (43–45). En 

este escenario, la TRRC se consolidó como modalidad de elección en pacientes 

hemodinámicamente inestables en UCI (46). 

Desde su desarrollo en 1977, la TRRC ha evolucionado con distintas modalidades de 

depuración (difusión, convección y técnicas mixtas) (46,47). Entre ellas, la HDFVVC fue 

descrita como la modalidad más frecuentemente utilizada en UCI (48,49). Paralelamente, 

se documentó el uso de hemodiálisis intermitente (HDI) y, en contextos de alta demanda, 

terapias intermitentes prolongadas (PIRRT, por sus siglas en inglés) como diálisis 

sostenida de baja eficiencia (SLED, por sus siglas en inglés), que en pacientes críticos con 
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LRA por COVID-19 podían optimizarse con ARC (50). Sin embargo, al inicio de la 

pandemia faltaban informes multicéntricos detallados que compararan modalidades, 

estrategias de anticoagulación, complicaciones y vida media de los filtros en TRRC. Esta 

laguna de conocimiento motivó el abordaje sistemático de la práctica real que desarrolla la 

investigación incluida en esta tesis.  

Además del fracaso respiratorio, la COVID-19 grave cursó con hipercoagulabilidad y 

fenómenos de inhibición de la fibrinólisis, lo que incrementó el riesgo de eventos 

tromboembólicos y se tradujo, en la práctica de las TRR, en coagulación precoz de filtros 

con pérdida de eficacia, pérdidas sanguíneas y consumo de recursos (24,26,51). En este 

contexto, desde 2012, las guías KDIGO recomendaban ARC como anticoagulación de 

primera línea para TRRC, si bien la disponibilidad de citrato no era universal durante la 

primera ola en nuestro medio, y coexistieron heparinización sistémica u otras estrategias 

según recursos y protocolos locales (52,53). 

Con todo, al inicio de la tesis persistía una incertidumbre práctica: ¿qué modalidades de 

TRR se utilizaban realmente en UCI durante la primera ola?, ¿qué indicaciones motivaban 

su inicio?, ¿qué anticoagulación se empleaba?, ¿cómo afectaba a la supervivencia del filtro 

y a las complicaciones del circuito?. La línea de trabajo desarrollada en esta tesis responde 

a ese vacío de conocimiento   
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2. Hipótesis  

 
La infección por SARS-CoV-2 presenta manifestaciones clínicas predominantemente 

respiratorias que constituyen la principal causa de ingreso en unidades de cuidados 

intensivos. Sin embargo, el amplio tropismo viral hacia otros órganos vitales, 

especialmente corazón y riñón, determina el desarrollo de disfunción multiorgánica que 

ensombrece significativamente el pronóstico. La lesión renal aguda representa una 

complicación frecuente y grave en pacientes críticos con COVID-19, asociándose a una 

mayor mortalidad intrahospitalaria y, prolongación de la estancia tanto en UCI como 

hospitalaria. 
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3. Objetivos 

 

3.1. Objetivo principal 

 

Estimar la asociación entre la lesión renal aguda y el pronóstico en pacientes críticos 

ingresados en 19 UCI de Cataluña por COVID-19 durante la primera ola pandémica (1 

marzo – 15 mayo, 2020).  

 

3.2. Objetivos secundarios 

 

• Comparar las características clínicas, la disfunción orgánica al ingreso en UCI y las 

necesidades de soportes orgánicos (vasopresores, ventilación mecánica y decúbito 

prono) entre los pacientes con y sin lesión renal aguda. 

• Comparar entre pacientes con lesión renal aguda las características clínicas, la 

disfunción orgánica al ingreso y las necesidades de soportes orgánicos 

(vasopresores, ventilación mecánica y decúbito prono) entre los que requieren TRR 

y los que no.  

• Comparar la supervivencia del filtro según la estrategia de anticoagulación realizada 

en las TRR en pacientes críticos ingresados por COVID-19. 

•  Describir la práctica real en cuanto a modalidades empleadas, indicaciones de 

inicio, estrategias de anticoagulación y complicaciones de las TRR en paciente 

crítico 
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4. Metodología 

 

4.1. Diseño general del proyecto 

 

Para responder a las hipótesis planteadas se diseñó un proyecto multicéntrico, prospectivo 

y observacional en la red de UCI de Cataluña, que incluyó una gran cohorte de pacientes 

críticos con COVID-19 ingresados durante la primera ola pandémica (1 de marzo–15 de 

mayo de 2020). Participaron 19 UCI de toda Cataluña, que aceptaron un protocolo común 

de recogida de datos, definiciones clínicas y analíticas estandarizadas. La elección de la 

primera ola obedece a su carácter de máximo estrés del sistema (rápido aumento de 

contagios, saturación asistencial y limitaciones de recursos). No hubo protocolo común 

en los tratamientos específicos para la COVID-19, ni en el momento de inicio de TRR ni 

en la modalidad o el método de anticoagulación utilizado. Todo esto se realizó según 

valoración del médico responsable en seguimiento de los protocolos, normativas y 

recursos disponibles. 

Sobre esta base se plantearon dos estudios complementarios:  

• Estudio 1: Un estudio de cohorte de toda la población crítica para describir 

incidencia, evolución temporal y pronóstico de la LRA en COVID-19. 

•  Estudio 2: Un subestudio específico en los pacientes con LRA centrado en la 

práctica de TRR: modalidades, anticoagulación, complicaciones y logística.  

Ambos comparten marco temporal, hospitales participantes, plataforma de datos y 

definiciones operativas. 

 



31  

4.2. Metodología común a ambos estudios 

 

Población del estudio 

Se incluyeron pacientes adultos (≥18 años) con COVID-19 confirmada por RT-PCR en 

muestra naso/orofaríngea e ingreso en áreas de críticos de 19 hospitales de Cataluña entre 

el 1 de marzo y el 15 de mayo de 2020.  

Criterios de exclusión 

Menores de 18 años o ingreso por patología no relacionada con COVID-19.  

Consideraciones éticas: 

El protocolo fue aprobado por el Comité de Ética del Hospital de Sabadell (Ref. 

2020/621). Dada la naturaleza observacional y la situación de urgencia, se concedió 

dispensa del consentimiento informado individual. 

Recogida de datos 

La información se capturó prospectivamente en una base Research Electronic Data 

Capture (REDCap), recogida por equipos clínicos locales, e incluyó: datos demográficos, 

comorbilidades, tratamientos ambulatorios y específicos para la COVID-19, gravedad 

Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II (APACHE II) y Sequential Organ 

Failure Assessment (SOFA), analítica, soporte orgánico en UCI (ventilación mecánica, 

prono, vasopresores), desarrollo de LRA (criterios KDIGO), necesidad de TRR y 

pronóstico (estancia y mortalidad UCI/hospital). 

Definiciones y mediciones 

Se definió la lesión renal agudo según la escala Kidney Disease: Improving Global 

Outcomes (KDIGO) (52). 
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- Estadio I: aumento de creatinina sérica de 0,3 mg/dL en 48 h o aumento 1,5–1,9 

veces respecto a su basal en ≤7 días, o diuresis <0,5 mL/kg/h durante 6–12 h. 

- Estadio II: aumento por 2,0–2,9 de creatinina en ≤7 días, o diuresis <0,5 mL/kg/h 

durante >12 h. 

- Estadio III: ≥  3,0  veces el valor de creatinina en ≤7 días,  creatinina >4,0 mg/dL, 

inicio de TRR o diuresis <0,3 mL/kg/h durante >24 h o anuria >12 h.  

La creatinina basal se obtuvo de registros ambulatorios. Se consideró enfermedad renal 

crónica (ERC) preexistente si constaba en la documentación clínica previa al ingreso. 

Durante la primera ola, la recogida de diuresis no fue completamente homogénea entre 

centros. En consecuencia, el diagnóstico y el estadiaje de LRA se basaron 

prioritariamente en la creatinina sérica cuando los datos de diuresis no estaban 

disponibles. 

Para describir la trayectoria temprana de la LRA en UCI, se empleó una estratificación 

por duración en: LRA transitorio (< 72 h), LRA persistente (de 72 h hasta 7 días) y 

enfermedad renal aguda (ERA; ≥ 7 días). Este esquema es coherente con la ventana 

temporal KDIGO (que delimita la LRA a la primera semana) y con el marco de otros 

estudios que reconoce la persistencia >7 días como un continuo con implicaciones 

pronósticas y de recuperación renal (54). La separación < 72 h frente a 72 h – <7 días, 

utilizada de forma habitual en estudios de críticos (55), permite identificar formas de 

rápida reversión frente a formas persistentes dentro de la fase aguda, de significado 

pronóstico diferente. 

Se definió SDRA según la definición de Berlín (20). Insuficiencia respiratoria aguda 

dentro de la primera semana del inicio del cuadro clínico o de nuevos/empeoramiento de 

síntomas respiratorios, opacidades bilaterales en imagen no explicadas por 
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derrame/atelectasia lobar o nódulos, fracaso respiratorio no explicado por fallo cardiaco 

o sobrecarga hídrica; y criterios de oxigenación:  

- Leve 200 < PaO₂/FiO₂ < 300 mmHg con PEEP/CPAP ≥5 cmH₂O,  

- Moderado 100 < PaO₂/FiO₂ < 200 mmHg con PEEP ≥5 cmH₂O,  

- Grave PaO₂/FiO₂ < 100 mmHg con PEEP ≥5 cmH₂O. 

La definición de shock se realizó con los criterios de Sepsis-3 (22). Hipotensión que 

requiere vasopresores para mantener presión arterial media (PAM) ≥ 65 mmHg y lactato 

sérico > 2 mmol/L. 

Se definió fallo hepático mediante los niveles de la bilirrubina total > 1,9 mg/dL, 

siguiendo el componente hepático del SOFA (23). 

La trombocitopenia y la coagulopatía se definieron como: Trombocitopenia, plaquetas 

<150×10⁹/L. Coagulopatía, alteración de alteración de tiempo de protrombina (TP) y 

tiempo de tromboplastina parcial activada (aPTT) en la analítica al ingreso en UCI. 

Se consideró “alteración neurológica” cualquier afectación mayor del sistema nervioso 

central (SNC) (p. ej., trastorno del estado mental, encefalitis, encefalopatía o eventos 

cerebrovasculares agudos); se excluyeron síntomas menores (cefalea, náuseas, mareo, 

vómitos). 

El resto de las comorbilidades registradas se definieron según sus guías clínicas: 

hipertensión arterial (56), enfermedad pulmonar obstructiva crónica (EPOC), asma, 

diabetes mellitus (DM) (57). La obesidad se definió como índice de masa corporal (IMC) 

> 30kg/m2. También se recogieron escalas de gravedad y de afectación multiorgánica 

como el APACHE II (58) y la escala SOFA (23). 
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Análisis estadístico común 

Las variables continuas se describieron como media (DE) o mediana (RIQ) según 

distribución; las categóricas como n (%). Para comparaciones bivariantes se emplearon 

χ²/Fisher y t de Student/Mann-Whitney según procediera. Se fijó p<0,05 (bilateral). El 

análisis se realizó con Stata 16. En el Estudio 1 se construyeron modelos de regresión 

logística multivariante preespecificados para factores asociados a desarrollo de LRA y 

mortalidad; el Estudio 2 se centró en un análisis descriptivo entre las estrategias de TRR 

y sus complicaciones. 

Gestión y calidad de datos. 

El análisis se realizó por casos disponibles; las tasas de dato faltante por variable se 

reportan y no se aplicó imputación múltiple. 

 

4.3. Estudio 1: cohorte completa AKICOV 

 

Objetivo.  

Describir incidencia de LRA al ingreso y durante la estancia en UCI, su evolución 

temporal (<72 h, 72 h–7 d, >7 d) y la necesidad de TRR, así como recoger desenlaces 

clínicos: estancia y mortalidad. 

Variables y covariables.  

Se recogieron variables como edad, sexo, IMC, comorbilidades como: hipertensión, 

EPOC, asma, DM o ERC, tratamientos previos como : uso de IECA/ARA-II, 

betabloqueantes, diuréticos, estatinas, escalas de gravedad: APACHE II y SOFA al 

ingreso, diagnósticos al ingreso como: neumonía viral, exacerbación de EPOC, asma 
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agudizado, etc., disfunciones orgánicas o el uso de terapias de soporte orgánico ( VMI, 

DP, vasopresores, oxigenación con membrana extracorpórea (ECMO)), infecciones 

nosocomiales y LRA y su evolución temporal. 

Gestión y calidad de datos.  

Captura en REDCap con definiciones preespecificadas, control de consistencia y 

extracción centralizada para análisis. 

Análisis.  

Se hizo un análisis descriptivo de la cohorte global y comparativo por presencia/ausencia 

de LRA; regresión logística para explorar asociación de covariables con desarrollo de 

LRA y con mortalidad (preespecificación de confusores clínicamente relevantes). 

 

4.4. Estudio 2: subcohorte LRA -TRR 

 

Objetivo.  

Caracterizar la práctica de TRR en pacientes críticos con COVID-19 y LRA: modalidades 

empleadas, estrategias de anticoagulación (heparina sistémica vs ARC vs otras formas de 

anticoagulación vs sin anticoagulación), supervivencia del filtro, complicaciones y 

desenlaces clínicos. 

Población de estudio.  

Subanálisis de la cohorte del primer estudio en el que se seleccionaron los pacientes con 

LRA (n = 618); se analizaron según requerimientos de TRR iniciada según criterio clínico 

local. Se registraron las indicaciones de inicio: anuria prolongada, sobrecarga hídrica 

clínicamente significativa, hiperpotasemia, acidosis, uremia). 
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Modalidades de TRR.  

Se documentó el uso de TRR con desglose de las modalidades en HDFVVC, hemodiálisis 

venovenosa continua (HDVVC), hemofiltración venovenosa continua (HFVVC), HDI y 

otras, según disponibilidad en cada centro. 

Anticoagulación y complicaciones. 

 Estrategia de anticoagulación (heparina sistémica, ARC, otra estrategia (p.ej. 

prostaglandinas o ninguna) según práctica local.  

Durante la primera ola, la disponibilidad de realizar ARC no fue universal en todos los 

centros. Por ello, la estrategia de anticoagulación se decidió según recursos y protocolos 

locales. 

Definición de complicaciones de TRR 

– Disfunción de catéter: incapacidad para mantener el flujo de sangre (Qb) prescrito, 

precisando intervención o recambio en las primeras 48 h (59). 

– Coagulación precoz de filtro: interrupción de la terapia con vida del filtro < 24 h por 

datos de trombosis del circuito no atribuibles a disfunción del catéter (60). 

Se recogieron además trombocitopenia, hipotermia, hemorragia relacionada con filtro, 

bacteriemia relacionada con catéter y eventos mecánicos. 

Objetivos secundarios. 

Supervivencia del filtro, en días, necesidad de filtros por paciente, estancia y mortalidad 

en UCI y en hospital. 
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Análisis. 

Comparaciones bivariantes entre estrategias de anticoagulación (heparina vs ARC) para 

supervivencia del filtro y perfil de complicaciones; análisis descriptivo de modalidades y 

logística de TRR. p < 0,05 (bilateral); Stata/SE Statistical Software: Release 16. 
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5. Resultados  

 
Los resultados de los estudios que integran esta tesis doctoral se presentan a continuación: 

 

5.1. Características basales y comparación según lesión 

renal aguda. 

 

De los 1.642 pacientes críticos con COVID-19, 618 (40,1%) desarrollaron LRA y 923 

(59,9%) no. Los pacientes con LRA eran de mayor edad (mediana 66,0 [58,8–71,7] vs 60,7 

[51,8–68,2] años; p<0,001), presentaron mayor proporción de varones (76,8% vs 61,3%; 

p<0,001) y mayor gravedad al ingreso (APACHE II 15 [11–20] vs 11 [8–15]; SOFA 7 [4–

8] vs 4 [3–6]; p<0,001 en ambos). 

En comorbilidades, la hipertensión fue más frecuente en el grupo con LRA (57,9% vs 

38,6%; p<0,001), así como la obesidad (42,5% vs 36,2%; p=0,024), la DM (30,7% vs 

19,0%; p<0,001), la EPOC (11,5% vs 6,0%; p<0,001), la ERC (12,3% vs 2,4%; p<0,001), 

la cardiopatía isquémica crónica (6,6% vs 3,7%; p=0,008) y la hepatopatía crónica (4,2% 

vs 2,0%; p=0,009); el asma fue menos prevalente en LRA (3,2% vs 5,9%; p=0,002). La 

mediana de IMC fue similar entre grupos (28,7 [26,0–32,7] vs 28,2 [25,6–31,6] kg/m²). 

En tratamientos crónicos, el grupo con LRA mostraba un mayor uso de IECA (28,5% vs 

17,1%; p<0,001), ARA-II (15,2% vs 10,4%; p=0,005), betabloqueantes (13,4% vs 6,7%; 

p<0,001), diuréticos (15,2% vs 8,5%; p<0,001), estatinas (29,3% vs 19,9%; p<0,001) y 

anticoagulación oral crónica (5,2% vs 2,8%; p=0,017). No se observaron diferencias en el 

uso de AINE (6,1% vs 4,4%; p=0,136). Ver la tabla 1 para el resto de los resultados.  
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Tabla 1: Características de los pacientes al ingreso en UCI 

 

Datos generales 

Global 

(n=1642) 

LRA  

(n=618- 40,1%) 

No LRA 

(n=923-59,9%) 

p 

Edad mediana, año (RIQ) 63,0 (54,0-69,9) 66,0 (58,8-71,7) 60,7 (51,8-68,2) <0,001 

Hombres n (%) 1040 (67,5) 474 (76,8) 566 (61,3) <0,001 

APACHE II mediana (RIQ) 12,0 (9,0-17,0) 15,0 (11,0-20,0) 11,0 (8,0-15,0) <0,001 

SOFA score mediana (RIQ) 5,0 (3,0-7,0) 7,0 (4,0-8,0) 4,0 (3,0-6,0) <0,001 

Comorbilidades     

Hipertensión n (%) 745 (45,5) 358 (57,9) 356 (38,6) <0,001 

Asma n (%) 77 (4,7) 20 (3,2) 54 (5,9) 0,0019 

EPOC n (%) 130 (7,9) 71 (11,5) 55 (6) <0,001  

Insuficiencia cardiaca n (%) 16 (1) 9 (1,5) 6 (0,7) 0,114 

Enfermedad renal crónica n 

(%) 

100 (6,1) 76 (12,3) 22 (2,4) <0,001 

Hepatopatía crónica n (%) 52 (3,2) 26 (4,2) 18 (2) 0,009 

Embarazo n (%) 4 (0,2) 1 (0,2) 2 (0,2) 1,00 

IMC mediana, (kg/m2) (RIQ) 28,4 (25,7-32,0) 28,7 (26.0,32,7) 28,2 (25,6-31,6)  

Obesidad IMC >30 n (%)  517 (31,5) 223 (42,5) 278 (36,2) 0,024 

Obesidad IMC >40 n (%) 54 (3,3) 26 (5) 28 (3,7) 0,251 

Diabetes mellitus n (%) 372 (22,7) 190 (30,7) 175 (19) <0,001 

Infección VIH 2 (0,1) 2 (0,3) 0 (0) 0,161 

Sd. Coronario crónico n (%) 76 (4,6) 41 (6,6) 34 (3,7) 0,008 

Enfermedad Autoinmune n 

(%) 

53 (3,2) 23 (3,7) 28 (3) 0,459 

Tratamiento comunitario      

IECA n (%) 345 (21) 176 (28,5) 158 (17,1) <0,001 

ARA II n (%) 200 (12,2) 94 (15,2) 96 (10,4) 0,005 

β-bloqueantes n (%) 149 (9,1) 83 (13,4) 62 (6,7) <0,001 

Diuréticos n (%) 178 (10,8) 94 (15,2) 78 (8,5) <0,001 

AINE n (%) 79 (4,8) 38 (6,1) 41 (4,4) 0,136 

Estatinas n (%) 377 (23) 181 (29,3) 184 (19,9) <0,001 

Anticoagulantes  n (%) 60 (3,7) 32 (5,2) 26 (2,8) 0,017 

 

RIQ- Rango Intercuartíl. IMC- Índice de masa corporal. LRA- Lesión renal aguda. EPOC- 

Enfermedad pulmonar obstructiva crónica. VIH- Virus de la inmunodeficiencia humana. IECA- 

Inhibidor de la enzima convertidora de angiotensina. ARA II- Antagonistas del receptor de 

Angiotensina II. AINES- Antinflamatorios no esteroideos 
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5.2. Características y disfunción orgánica al ingreso en 

UCI 

 

En la cohorte de 1.642 pacientes críticos con COVID-19, el diagnóstico más frecuente al 

ingreso fue la neumonía viral 1.553 (94,6 %). La LRA al ingreso constituyó la disfunción 

orgánica más común 467 (28,4 %), seguido de shock 447 (27,2 %). Todas las disfunciones 

registradas al ingreso mostraron asociación significativa con la presencia de LRA: shock 

(44,7 % en LRA vs 16,8 % sin LRA; p<0,001), insuficiencia hepática (25,6 % vs 14,2 %; 

p<0,001), coagulopatía (21,7 % vs 11,2 %; p<0,001), alteración neurológica (16,5 % vs 

9,0 %; p<0,001) y trombocitopenia (16,2 % vs 7,4 %; p<0,001). Adicionalmente, la 

gravedad del SDRA fue mayor en el grupo con LRA (SDRA grave 68,0 % vs 53,6 %; 

p<0,001). Estos datos se detallan en la Tabla 2. 
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Tabla 2: Ingreso en UCI y disfunción orgánica 

 Global  

(n=1642)  

LRA  

(n=618, 

40.1%)  

No LRA  

(n=923, 

59.9%)  

p  

Diagnóstico al ingreso          

Neumonía viral n (%)  1553 (94,6)  600 (97,1)  899 (97,4)  0,712  

Exacerbación de EPOC n (%)   16 (1)  8 (1,3)  8 (0,9)  0,417  

Agudización de Asma n (%)   17 (1)  5 (0,8)  12 (1,3)  0,366  

Insuficiencia cardiaca n (%)  23 (1,4)  14 (2,3)  9 (1)  0,041  

Otro n (%)  47 (2,9)  134 (21,7)  103 (11,2)  0,362  

Severidad del SDRA        <0,001  

Leve n (%)  127 (7,9)  28 (4,6)  92 (10,1)    

Moderado n (%)  514 (32,7)  168 (27,5)  330 (36,3)    

Severo n (%)  935 (59,4)  416 (68)  488 (53,6)    

Disfunción orgánica al ingreso     

Shock n (%)  447 (27,2)  276 (44,7)  155 (16,8)  <0,001  

LRA n (%)  467 (28,4)        

Fallo hepático n (%)  291 (17,7)  158 (25,6)  131 (14,2)  <0,001  

Coagulopatía n (%)  245 (14,9)  134 (21,7)  103 (11,2)  <0,001  

Alteración neurológica n (%)  189 (11,5)  102 (16,5)  83 (9)  <0,001  

Trombocitopenia n (%)  169 (19,3)  100 (16,2)  68 (7,4)  <0,001 

EPOC- Enfermedad pulmonar obstructiva crónica. SDRA- Síndrome de distrés respiratorio 

agudo. LRA- Lesión renal aguda 

 

 

5.3. Tratamiento de la COVID-19 y coinfección al ingreso 

en UCI 

 

La coinfección bacteriana al ingreso fue infrecuente 84 pacientes (5,3%), con Streptococcus 

pneumoniae como patógeno predominante. Durante la estancia en UCI, la antibioticoterapia 
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fue casi universal 1.439 pacientes (87,7%); los antibióticos más empleados fueron 

azitromicina 1.194 (72,7%) y ceftriaxona 1.095 (66,7%), seguidos de piperacilina-tazobactam 

469 (28,6%) y meropenem 375 (22,8%).  

En cuanto a tratamientos específicos frente a la COVID-19 (contexto de primera ola), se 

utilizaron hidroxicloroquina en 1.443 casos (90,8%) y lopinavir/ritonavir en 949 (60,8%); 

tocilizumab se administró en 527 (35,4%) y remdesivir en 29 (2,0%). El uso global de 

corticoides fue mayor en el grupo con LRA (52,2% vs 47,4%; p=0,048), a expensas de su 

indicación para shock (7,1% vs 1,0%; p<0,001). El interferón-β fue más frecuente en LRA 

(29,5% vs 19,5%; p<0,001). 

Las necesidades de soporte fueron más altas en pacientes con LRA: VMI (91,9% vs 77,7%; 

p<0,001) y DP (74,8% vs 61,0%; p<0,001). La oxigenoterapia de alto flujo fue más frecuente 

en el grupo sin LRA (p<0,001) (34,6% vs no- 44,7%). En el soporte hemodinámico, la 

noradrenalina se empleó con mayor frecuencia en LRA (83,8% vs 60,7%; p<0,001), al igual 

que dobutamina (3,2% vs 0,7%; p<0,001); para adrenalina las diferencias fueron menores 

pero significativas (1,3% vs 0,3; p=0,033). El resto de los datos se detallan en la tabla 3. 
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Tabla 3: Tratamiento y medidas de soporte orgánico 

 Global  

(n=1642)  

LRA  

(n=618, 40.1%)  

No LRA  

(n=923, 59.9%)  

p  

Tratamiento COVID-19           

Hidroxicloroquina/  

Cloroquina. n (%)  

1443 (90,8)  553(89,8)  840 (91,2)  0,345  

Lopinavir/Ritonavir. n (%)  949 (60,8)  358 (60,1)  552 (60,4)  0,899  

Remdesivir. n (%)  29 (2,0)  11 (2,0)  18 (2,1)  0,925  

Interferón b. n (%)  352 (23,5)  169 (29,5)  168 (19,1)  <0,001  

Tocilizumab. n (%)  527 (35,4)  182 (32,6)  327 (37,2)  0,073  

Corticosteroides  756 (49,2)  310 (52,6)  425 (47,4)  0,048  

por shock n (%)  53 (3,2)  44 (7,1)  9 (1,0)  <0,001  

por SDRA n (%)  645 (39,3)  248 (40,1)  378 (41,0)  0,747  

por asma/hiperreactividad 

bronquial n (%)  

67 (4,1)  27 (4,4)  39 (4,2)  0,891  

Soporte Hemodinámico           

Noradrenalina n (%)  1112 (67,7)  518 (83,8)  560 (60,7)  <0,001  

Dobutamina n (%)  27 (1,6)  20 (3,2)  6 (0,7)  <0,001  

Dopamina n (%)  7 (0,4)  4 (0,6)  3 (0,3)  0,448  

Adrenalina n (%)  11 (0,7)  8 (1,3)  3 (0,3)  0,033  

Levosimendán n (%)  2 (0,1)  1 (0,2)  1 (0,1)  1,000  

Soporte Respiratorio           

Oxígeno n (%)  924 (56,33)  349 (56,5)  547 (59,3)  0,276  

CNAF n (%)  651 (39,6)  214 (34,6)  412 (59,3)  <0,001  

VMNI n (%)  307 (18,7)  125 (20,2)  172 (18,6)  0,438  

VMI n (%)  1326 (80,8)  568 (91,9)  717 (77,7)  <0,001  

Decúbito Prono n (%)  1058 (64,4)  462 (74,8)  563 (61)  <0,001  

ECCO2R n (%)  7 (0,4)  5 (0,8)  2 (0,2)  0,124  

ECMO n (%)  42 (2,9)  19 (3,1)  23 (2,5)  0,491 

SDRA- Síndrome de distrés respiratorio agudo. UCI- Unidad de cuidados intensivos. 

ECCO2R- membrana extracorpórea de depuración de CO2. ECMO- oxigenación por 

membrana extracorpórea. LRA- Lesión renal aguda. CNAF- Cánula nasal de alto flujo. 

VMNI- Ventilación mecánica no invasiva. VMI- Ventilación mecánica invasiva 
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5.4. Lesión Renal Aguda 

 

La LRA fue la complicación más frecuente al ingreso en UCI (Tabla 5). La creatinina basal 

fue superior en el grupo con LRA (0,90 vs 0,76 mg/dL; p<0,001), y también la creatinina al 

ingreso hospitalario (1,10 vs 0,80 mg/dL; p<0,001) y al ingreso en UCI (1,18 vs 0,70 mg/dL; 

p<0,001). La exposición a fármacos nefrotóxicos fue más común en pacientes con LRA (50,5 

% vs 41,4 %; p<0,001). La evolución temporal de la LRA durante el ingreso se distribuyó en 

transitorio <72 h en 188 (31,1 %), 72 h–7 días en 209 (34,5 %) y >7 días en 208 (34,4 %). La 

creatinina al alta hospitalaria permaneció más elevada en el grupo con F LRA (0,96 vs 0,62 

mg/dL; p<0,001). En total, 172 pacientes (10,9 %) requirieron TRR, lo que corresponde al 

27,8 % de quienes desarrollaron LRA; entre estos, 151 (91,5 %) presentaban LRA KDIGO 

estadio III. Las indicaciones más frecuentes para iniciar TRR fueron anuria (63,4 %) y 

sobrecarga hídrica (51,2 %). 
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Tabla 4: Características de la lesión renal aguda 

 Global 

(n=1642)  

LRA  

(n=618, 40.1%)  

No LRA  

(n=923, 59.9%)  

p  

Creatinina basal  0,80(0,27)  0,90 (0.32)  0,76 (0,29)  <0,001  

Creatinina al ingreso  0,87 (0,43)  1,10 (0,64)  0,80 (0,27)  <0,001  

Creatinina al ingreso en UCI  0,80 (0,46)  1,18 (0,71)  0,70 (0,27)  <0,001  

Creatinina al alta  0,7 (0,47)  0,96 (1,08)  0,62 (0,28)  <0,001  

Uso de nefrotóxicos n (%)  711 (43,4)  312 (50,5)  382 (41,4)  <0,001  

Evolución de la LRA          

Transitorio <72h n (%)    188 (31,1)      

>72h a < 7d n (%)    209 (34,5)      

>7d n (%)    208 (34,4)      

TRR n (%)  172 (10,9)  172 (27,8)      

TRR indicación          

Sobrecarga de fluidos n (%)    88 (51,2)      

Anuria n (%)    109 (63,4)      

Hiperpotasemia n (%)    56 (32,6)      

Síndrome Urémico n (%)    52 (30,2)      

Sepsis n (%)    32 (18,6)      

Severidad de la LRA al 

inicio de TRR  

        

KDIGO I n (%)    4 (2,4)      

KDIGO II n (%)    10 (6,1)      

KDIGO III n (%)    151 (91,5)     

LRA – Lesión renal aguda. TRR- Terapia de reemplazo renal. h-Hora. d-días 

 

 

5.5. Complicaciones en UCI y pronóstico. 

 

Durante la estancia en UCI, las complicaciones más relevantes fueron las infecciosas y los 

eventos trombóticos. La neumonía asociada a ventilación mecánica (NAVM) fue la más 

frecuente (477 casos; 30,5 %), con mayor incidencia en el grupo con LRA frente al grupo 

sin LRA (37,7 % vs 25,6 %; p<0,001). También se registraron bacteriemias relacionadas 
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con catéter (280; 18,0 %; LRA 20,9 % vs 16,0 %, p=0,015) e infecciones del tracto urinario 

(229; 14,8 %; LRA 18,6 % vs 12,4 %, p=0,001). Los eventos trombóticos 

(tromboembolismo pulmonar y trombosis venosa profunda) afectaron a 236 pacientes 

(15,3 %), con mayor frecuencia en LRA (18,1 % vs 13,2 %, p=0,010). 

Las estancias fueron más prolongadas en el grupo con LRA: UCI, mediana 18,0 días (RIQ 

8,0–33,0) vs 12,0 (RIQ 5,0–24,0), p<0,001; hospitalaria, 29,0 (RIQ 16,0–52,0) vs 25,0 

(RIQ 15,0–39,0), p=0,002. La mortalidad en UCI fue significativamente mayor en los 

pacientes con LRA que en los sin LRA (296; 48,2 % vs162; 17,7 %; p<0,001). La 

mortalidad hospitalaria también fue superior en LRA frente a no LRA (1(311; 51,1 % vs 

72; 19,0 %; p<0,001). Estos datos se resumen en la Tabla 5. 

Tabla 5: Complicaciones y pronóstico 

 Global 

(n=1642)  

LRA  

(n=618, 40.1%)  

No LRA  

(n=923, 59.9%)  

p  

Complicaciones          

NAVM n (%)  477 (30,5)  229 (37,7)  231 (25,6)  <0,001  

Infección relacionada con 

catéter n (%)  

280 (18,0)  126 (20,9)  145 (16,0)  0,015  

ITU n (%)  229 (14,8)  112 (18,6)  111 (12,4)  0,001  

Evento Trombótico n (%)  236 (15,3)  109 (18,1)  118 (13,2)  0,010  

Pronóstico          

Tiempo de estancia UCI 

mediana (RIQ)   

14,0 (6,0-27,0)  18,0 (8,0-33,0)  12,0 (5,0-24,0)  <0,001  

Tiempo de estancia 

hospitalaria median (RIQ)  

26,5 (15,0-

44,0)  

29,0 (16,0-52,0)  25,0(15,0-39,0)  0,002  

Mortalidad en UCI n (%)  469 (29,7)  296 (48,2)  162 (17,7)  <0,001  

Mortalidad global n (%)  493 (31,2)  311 (51,1)  172 (19)  <0,001 

UCI- Unidad de cuidados intensivos. RIQ- Rango Intercuartíl. NAVM- Neumonía asociada 

a ventilación mecánica. ITU- Infección de tracto urinario. LRA- Lesión renal aguda 
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5.6. Datos demográficos y gravedad al ingreso, LRA-TRR 

vs LRA-No-TRR 

 

En la subcohorte con LRA (n=618), se separaron los pacientes según la necesidad de iniciar 

TRR, 172 pacientes (27,8%) requirieron de TRR, (LRA-TRR) y 446 pacientes (72,2%) de 

los pacientes con LRA no requirieron de TRR (LRA-no-TRR). Los pacientes del grupo 

LRA-TRR fueron ligeramente más jóvenes que aquellos que no precisaron TRR (mediana 

65 vs 66 años; p=0,003), y presentaron mayor gravedad al ingreso (APACHE II mediana 

16,0 vs 14,0; p=0,006; SOFA mediana 7,0 [5,0–8,0] vs 7,0 [4,0–8,0]; p=0,040). La 

enfermedad renal crónica fue más frecuente en LRA-TRR (17,4 % vs 10,3 %; p=0,016). 

Respecto a la disfunción orgánica al ingreso, el SDRA grave fue más común en LRA-TRR 

(75,1 % vs 65,2 %; p=0,019). Además, el grupo LRA-TRR presentó con mayor frecuencia 

shock (55,2 % vs 40,6 %; p=0,001), fallo hepático (34,9 % vs 22,0 %; p=0,001), 

coagulopatía (31,4 % vs 17,9 %; p<0,001), alteración neurológica (25,0 % vs 13,2 %; 

p<0,001) y trombocitopenia (25,6 % vs 12,6 %; p<0,001). 

En cuanto al soporte respiratorio, la VMI fue más frecuente en LRA-TRR (95,9 % vs 90,4 

%; p=0,023), sin diferencias en el empleo de decúbito prono (78,5 % vs 73,3 %; p=0,185). 

Estos datos se detallan en la tabla 6. 
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Tabla 6: Datos demográficos y disfunción orgánica: LRA-no-TRR vs LRA-TRR 

 

 

LRA (n=618) LRA NO TRR 

(n=446, 72.2%) 

LRA TRR 

(n=172, 27.8%)  

 

p 

Datos generales  

Edad media, años (RIQ) 66,0 (58,8-71,7) 66,0 (60,3-72,0) 65,0 (55,3-70,0) 0,003 

Hombres n (%) 474 (76,8) 335 (75,3) 139 (80,8) 0,326 

APACHE II mediana (RIQ) 15,0 (11,0-20,0) 14,0 (11,0-19,0) 16,0 (11,3-20,0) 0,006 

SOFA score mediana (RIQ) 7,0 (4,0-8,0) 7,0 (4,0-8,0) 7,0 (5,0-8,0) 0,040 

Comorbilidades   

Hipertensión n (%) 358 (57,9) 268 (60,1) 90 (52,3) 0,080 

Asma n (%) 20 (3,2) 17 (3,8) 3 (1,7) 0,309* 

EPOC n (%) 71 (11,5) 48 (10,8) 23 (13,4)  0,362 

Insuficiencia cardiaca n (%) 9 (1,5) 7 (1,6) 2 (1,2) 1,000* 

Enfermedad renal crónica n (%) 76 (12,3) 46 (10,3) 30 (17,4) 0,016 

Hepatopatía crónica n (%) 26 (4,2) 17 (3,8) 9 (5,2) 0,430 

IMC mediana, (Kg/m2) (RIQ) 28,7 (26,0-32,7) 28,7 (25,8-32,4) 29,1 (24,4-33,0) 0,252 

Obesidad IMC >30 n (%)  223 (42,5) 158 (41,8) 65 (44,2) 0,615 

Obesidad IMC >40 n (%) 26 (5,0) 17 (4,5) 9 (6,1) 0,441 

Diabetes mellitus n (%) 190 (30,7) 136 (30,5) 54 (31,4) 0,828 

Sd coronario crónico n (%) 41 (6,6) 28 (6,3) 13 (7,6) 0,567 

Enfermedad Autoinmune n (%) 23 (3,7) 15 (3,4) 8 (4,7) 0,448 

Severidad del SDRA   

Leve n (%)  28 (4,6) 23 (5,2) 5 (3,0)  0,237 

Moderado n (%)  168 (27,5) 131 (29,6) 37 (21,9)  0,057 

Severo n (%)  416 (68) 289 (65,2) 127 (75,1)  0,019 

Soporte Respiratorio    

VMI n (%)  568 (91,9) 403 (90,4) 165 (95,9) 0,023 

Decúbito prono n (%)  462 (74,8) 327 (73,3) 135 (78,5) 0,185 

ECMO n (%)  19 (3,1) 8 (1,8) 11 (6,4) 0,002* 

Disfunción orgánica al ingreso   

Shock n (%)  276 (44,7) 181 (40,6) 95 (55,2) 0,001 

Fallo hepático n (%)  158 (25,6) 98 (22,0) 60 (34,9) 0,001 

Coagulopatía n (%)  134 (21,7) 80 (17,9) 54 (31,4) <0,001 

Alteración Neurológica n (%)  102 (16,5) 59 (13,2) 43 (25,0) <0,001 

Trombocitopenia n (%)  100 (16,2) 56 (12,6) 44 (25,6) <0,001 

*Test exacto de Fisher. TRR- Terapias de reemplazo renal SDRA- Síndrome de distrés respiratorio agudo. ECMO- 

Oxigenación por membrana extracorpórea. RIQ- Rango Intercuartíl. IMC- Índice de masa corporal. LRA- Lesión renal 

aguda. EPOC- Enfermedad pulmonar obstructiva crónica. VMI- Ventilación mecánica invasiva 
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5.7. Evolución de la función renal 

 

En la subcohorte con LRA, LRA-no-TRR y LRA-TRR no difirieron en creatinina basal 

(mediana 0,90 [0,73–1,02] vs 0,90 [0,75–1,10] mg/dL; p=0,430) ni en la creatinina al 

ingreso hospitalario (1,13 [0,86–1,50] vs 1,11 [0,85–1,50] mg/dL; p=0,975). En cambio, 

la creatinina al ingreso en UCI fue mayor en LRA-TRR (1,28 [0,88–1,85] vs 1,14 [0,81–

1,50] mg/dL; p=0,011), y también la creatinina al alta hospitalaria (1,66 [0,99–2,76] vs 

0,89 [0,67–1,68] mg/dL; p<0,001). En los pacientes que iniciaron TRR, la creatinina en el 

momento del inicio presentó una mediana de 3,80 (2,64–5,00) mg/dL. Estos datos se 

detallan en la Tabla 7. 

Tabla 7: Evolución de la función renal: LRA-no-TRR vs LRA-TRR 

 

 

LRA  

(n=618) 

LRA-NO-TRR 

(n=446, 72,2%) 

LRA-TRR 

(n=172, 27,8%)  

 

p 

Creatinina basal mediana 

(RIQ) 

0,90 (0,74-1,05) 0,90 (0,73-1,02) 0,90 (0,75-1,10)  0,430 

Creatinina al ingreso 

mediana (RIQ) 

1,12 (086-1,50) 1,13 (0,86-1,50) 1,11 (0,85-1,50)  0,975 

Creatinina  ingreso en UCI 

mediana (RIQ) 

1,20 (0,82-1,57) 1,14 (0,81-1,50) 1,28 (0,88-1,85)  0,011  

Creatinina al alta mediana 

(RIQ) 

1,01 (0,70- 2,0) 0,89 (0,67-1,68) 1,66 (0,99-2,76) <0,001 

Creatinina al inicio de TRR 

mediana (RIQ) 

  3,80 (2,64-5,00)  

Uso de nefrotóxicos n (%)  312 (50,5) 216 (48,4) 96 (55,8)  0,100 

TRR- Terapias de reemplazo renal. RIQ- Rango Intercuartíl. LRA- Lesión renal aguda. UCI- 

Unidad de cuidados intensivos. . 
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5.8. Terapias de reemplazo renal en el paciente crítico 

 

Entre los pacientes con LRA ingresados en UCI, 172 (27,8 %) requirieron TRR (Tabla 8). Las 

indicaciones de inicio fueron con frecuencia multifactoriales; destacaron la anuria en 109 

(63,4 %) y la sobrecarga hídrica en 88 (51,2 %), mientras que la sepsis contribuyó a la decisión 

en 32 (18,6 %). La mayoría cumplía KDIGO estadio III 151 (87,7 %); en 7 (4,1 %) no se pudo 

establecer la clasificación KDIGO. 

La TRRC fue la modalidad preferente en el paciente crítico (155; 90,1 %); en 17 (9,9 %) 

faltaban datos sobre la modalidad. Entre las terapias continuas, la más empleada fue la 

HDFVVC en 97 (62,6 %), seguida de la HDVVC en 56 (36,1 %).  
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Tabla 8: Terapias de reemplazo renal 

 LRA-TRR (n=172) 

Indicación TRR  

Sobrecarga hídrica n (%)  88 (51,2) 

Anuria n (%)  109 (63,4) 

Hiperpotasemia n (%)  56 (32,6) 

Síndrome urémico n (%)  52 (30,2) 

Sepsis n (%)  32 (18,6) 

Severidad de LRA al inicio de TRR  

KDIGO I n (%)  4 (2,3) 

KDIGO II n (%)  10 (5,7) 

KDIGO III n (%)  151 (87,7) 

Desconocido 7 (4,0) 

Modalidad de TRRC n (%) 155 (90,1) 

HDFVVC n (%) 97 (62,6) 

HDVVC n (%) 56 (36,1) 

HFVVC n (%) 2 (1,3) 

Desconocida o HDi n (%) 17 (9,9) 

Anticoagulación de TRR  

Heparina n (%) 111 (64,5) 

ARC n(%) 55 (32,0) 

No anticoagulación n (%) 10 (5,8) 

Epoprostenol n (%) 1 (0,6) 

Heparina + ARC n (%) 1 (0,6) 

Vida del filtro (días) mediana (RIQ) 2,00 (1,25-3,00) 

Filtros Heparina mediana (RIQ) 1,90 (1,11-2,60) 

Filtros ARC mediana (RIQ) 2,58 (2,00-3,63) 

No anticoagulación mediana (RIQ) 1,67 (0,67-2,17) 

Filtros usados por paciente mediana (RIQ) 3 (1,0-5,54) 

Complicaciones de TRR 

Coagulación precoz n (%) 43 (25,0) 

Disfunción de catéter n (%) 41 (23,8) 

Trombocitopenia n (%) 19 (11,0) 

Hipotermia n (%) 10 (5,8) 

Sangrado relacionado con el filtro n (%) 7 (4,1) 

Infección relacionada con catéter n (%) 4 (2,3) 

Hemólisis n (%)  3 (1,7) 

RIQ- Rango intercuartíl. TRR- Terapia de reemplazo renal. LRA- Lesión renal aguda. TRRC- Terapia de reemplazo 

renal continua. HDFVVC Hemodiafiltración venovenosa continua. HDVVC- Hemodiálisis venovenosa continua. 

HFVVC- Hemofiltración venovenosa continua. HDI- Hemodiálisis intermitente. ARC- Anticoagulación regional 

con citrato. UCI- Unidad de cuidados intensivos  
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5.9. Estrategias de anticoagulación y complicaciones  

 

En los pacientes con LRA-TRR, la anticoagulación del circuito fue mayoritariamente con 

heparina sistémica 111 (64,5 %) y, en un número relevante, con ARC  55 (32,0 %). Se 

registraron 129 complicaciones relacionadas con las TRR; las más frecuentes fueron la 

coagulación precoz del filtro 43 (25,0 %) y la disfunción del catéter 41 (23,8 %). Ver la 

tabla 9. 

Tabla 9: Supervivencia del filtro: anticoagulación con heparina vs citrato 

 Total Heparina 

(n= 92) 

ARC 

(n= 36) 

p 

Vida del filtro (días) mediana 

(RIQ) 

2,00 (1,25-3,00) 1,90 (1,11-2,60) 2,58 (2,00-3,63) 0,002 

Filtros usados mediana (RIQ) 3 (1,6) 3 (2,6) 2,5 (1,00-4,25) 0,181 

RIQ- Rango intercuartíl. ARC- Anticoagulación regional con citrato 

 

5.10. Comparación entre estrategias de anticoagulación 

 

La ARC se asoció a una mayor vida media del filtro frente a heparina (mediana 2,58 vs 

1,90 días; p=0,002), sin diferencias en el número de filtros requeridos por paciente. En el 

análisis de complicaciones no se observaron diferencias estadísticamente significativas 

entre estrategias; aunque la coagulación precoz y el sangrado relacionado con el circuito 

fueron más frecuentes con heparina, no alcanzaron significación. Ver tabla 10. 
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Tabla 10: Complicaciones: heparina vs citrato 

Complicaciones TRR 
Heparina 

(n= 92) 

ARC 

(n= 36) 

p 

TRR complicaciones    

Coagulación precoz de filtro n (%) 24 (26,1) 7 (19,4) 0,498 

Sangrado relacionado con el filtro n (%) 7 (7,6) 0 0,190* 

Disfunción de catéter n (%) 23 (25) 8 (22,2) 0,742 

Trombocitopenia n (%) 13 (14,1) 3 (8,3) 0,554* 

Hipotermia n (%) 7 (7,6) 2 (5,6) 1,000* 

Infección relacionada con catéter n (%) 1 (1,1) 0 1,000* 

Hemólisis n (%) 0 1 (2,8) 0,281* 

Neumotórax n (%) 1 (1,1) 0 1,000* 

Punción arterial accidental n (%) 1 (1,1) 0 1,000* 

*Test exacto de Fisher. RIQ- Rango intercuartíl. TRR- Terapia de reemplazo renal. ARC- 

Anticoagulación regional con citrato. 

 

5.11. Pronóstico (LRA-TRR vs LRA-no-TRR) 

 

Dentro de la subcohorte con LRA, la mortalidad en UCI fue superior en los pacientes que 

recibieron TRR frente a los que no la precisaron (54,7 % vs 45,7 %; p=0,046). La mortalidad 

hospitalaria global también fue mayor (58,7 % vs 48,2 %; p=0,021). La estancia en UCI 

resultó más prolongada en LRA-TRR (mediana 22,5 vs 16,0 días; p<0,001), sin diferencias 

significativas en la estancia hospitalaria (Tabla 11).  
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Tabla 11: Pronóstico 

 

 

LRA (n=618) LRA-NO-TRR 

(n=446, 72.2%) 

LRA-TRR 

(n=172, 27.8%)  

 

p 

Tiempo de estancia en UCI 

mediana (RIQ)  

18,0 (8,0-33.0) 16,0 (8,0-31,0) 22,5 (13,0-39,0) <0,001 

Tiempo de estancia 

hospitalaria mediana (RIQ) 

29,0 (16,0-52,0) 28,0 (16,0-49,0)  30 (16,3-60,0) 0,315 

Mortalidad en UCI n (%)  296 (48,2) 203 (45,7) 93 (54,7) 0,046 

Mortalidad hospitalaria n (%)  311 (51,1) 213 (48,2) 98 (58,7) 0,021 

RIQ- Rango intercuartíl. LRA- Lesión renal aguda. TRR- Terapias de reemplazo renal. UCI- 

Unidad de cuidados intensivos. 
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6. Discusión 

 
Este es un estudio multicéntrico de 19 UCI en  una región específica durante la primera ola 

que describe las características de 1.642 pacientes críticos con COVID-19 de los cuales 

una parte significativa desarrollaron LRA. Estos pacientes mostraron mayor mortalidad y 

estancia hospitalaria. Cataluña fue una de las regiones más afectadas de España, con 55.196 

infecciones por COVID-19 y un alto volumen de ingresos en UCI durante esas fechas. 

Inicialmente, algunos trabajos sugirieron que la LRA no era frecuente en COVID-19 (61); 

sin embargo, conforme avanzó la pandemia se confirmó como una de las complicaciones 

mayores en el paciente hospitalizado y, especialmente, en UCI (28,32) Otras 

complicaciones mostraron una gran variabilidad entre estudios: por ejemplo, Klok et al  

comunicaron un 31% de eventos trombóticos en críticos (25), mientras que Gupta, en su 

revisión de patologías extrapulmonares en paciente con COVID-19 recoge mucha 

variabilidad de datos, los recogidos en Países Bajos, Italia y Francia apuntaban a un 20-

30% de incidencia de trombosis en pacientes críticos aunque estudios unicéntrico 

presentaban incidencias. > 60% (19). La lesión miocárdica (elevación de biomarcadores 

cardíacos) apareció en 20–30% de hospitalizados, con tasas más altas (≈55%) en pacientes 

con enfermedad cardiovascular previa (29,30). Entre quienes desarrollaron LRA, fue más 

frecuente la coexistencia con otras disfunciones orgánicas (fallo hepático, coagulopatía, 

alteración neurológica) y estos pacientes requirieron con mayor probabilidad VMI y 

evolucionaron a SDRA grave, paralelamente a puntuaciones de gravedad más altas 

(APACHE II, SOFA), en línea con lo observado en nuestra cohorte. 

Aunque nuestro estudio incluye solo pacientes críticos en UCI, la incidencia de LRA es 

menor a la descrita por Chan en Nueva York (36% en una cohorte hospitalaria de 5.449 
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pacientes; de ellos, 1.395 [25,6%] eran críticos y 1.060 [75%] desarrollaron LRA) (62). 

Piñeiro analizó 52 pacientes críticos con COVID-19 y LRA en UCI del hospital Clinic de 

Barcelona (63), comparando los resultados: nuestra incidencia fue más alta (40,1% vs 

21,4%), con más obesidad (IMC>30: 42,5% vs 21,2%) y menor edad (mediana 66 vs 71 

años); pese a ello, los requerimientos de TRR y la mortalidad por LRA fueron similares 

(TRR 27,5% vs 28,5%; mortalidad 51,1% vs 52%). Zheng describió lesión renal de algún 

tipo en 42%, aunque solo el 6% cumplió criterios KDIGO de LRA; en pacientes críticos, 

el 30% desarrolló LRA durante el ingreso y 9% ya lo presentaba antes del hospital (64). 

En otro análisis, Chung comunicó LRA en 1.406 (46%) pacientes, con incidencia que 

ascendía a 68% al focalizar en críticos (casos al ingreso y durante el ingreso) (62). 

Finalmente, un multicéntrico belga informó una incidencia de LRA del 85,1% en pacientes 

críticos con COVID-19 (65). 

Estas grandes diferencias entre estudios se explican, en parte, por la heterogeneidad de 

poblaciones y, sobre todo, por definiciones distintas de LRA. Así, Hirsch aplicó criterios 

KDIGO, pero no incorporó la diuresis (por falta de datos) y estimó creatinina basal con un 

algoritmo (solo 15% disponía de basal registrada); Chung definió LRA como aumento del 

pico de creatinina ≥ 0,3 mg/dL o ≥ 50% sobre la basal y, si faltaba basal, imputó creatinina 

de ingreso asumiendo un eGFR 75 mL/min/1,73 m², como permiten las guías KDIGO. En 

la cohorte belga, la inclusión del criterio de diuresis, la alta proporción de obesidad (~1/3) 

y el uso del peso real para calcular diuresis (mL/kg/h) pueden elevar la sensibilidad 

diagnóstica y, con ello, la incidencia reportada. 

 

En nuestra cohorte de críticos con COVID-19, el desarrollo de LRA se asoció a un mayor 

peso de comorbilidad cardiometabólica: hipertensión arterial, DM, obesidad y ERC, así 
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como a EPOC. Este patrón reproduce lo observado en grandes series hospitalarias e 

intensivas, en las que la afectación cardiometabólica y la ERC basal incrementan el riesgo 

de LRA y se vinculan a peor pronóstico intrahospitalario (27,28,32). Asimismo, 

metaanálisis tempranos confirmaron una mayor frecuencia de estas comorbilidades entre 

quienes desarrollan LRA y una asociación robusta entre LRA y mortalidad hospitalaria 

(66).  

La obesidad fue la segunda comorbilidad individual más prevalente entre los pacientes con 

LRA en UCI en nuestro estudio, hallazgo coherente con cohortes intensivas que describen 

una relación dosis-respuesta entre obesidad y mayor gravedad respiratoria (hipoxemia, 

necesidad de VM) y complicaciones sistémicas que aumentan el riesgo de LRA (67,68) 

Aun cuando la obesidad no emerge siempre como predictor “independiente” tras ajustar 

por HTA/DM/ERC, su contribución clínica como facilitador de SDRA grave, VMI y 

shock, factores de riesgo de LRA, es consistente en la literatura (28,62).  

Con respecto a la EPOC, la literatura muestra resultados heterogéneos: algunas series de 

críticos encuentran mayor prevalencia de EPOC entre quienes desarrollan LRA, 

probablemente mediada por SDRA más severo y VMI prolongada, mientras que otras no 

confirman un papel independiente tras el ajuste por gravedad (27,68). Nuestro hallazgo de 

mayor EPOC en el grupo con LRA es, por tanto, biológicamente verosímil y concordante 

con estudios europeos de UCI.  

En cuanto al asma, en nuestra cohorte su prevalencia fue menor en el grupo con LRA. Este 

punto es relevante porque la evidencia externa no ha demostrado de manera consistente 

que el asma aumente el riesgo de formas graves de COVID-19 ni, específicamente, de 

LRA. De hecho, varias revisiones concluyen que el asma no se asocia a mayor gravedad, 

ingreso en UCI ni mortalidad por COVID-19 (69–71).  
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El perfil de comorbilidad observado  refuerza la noción de un “riñón vulnerable” sobre el 

que la COVID-19 en paciente crítico precipita la LRA, mientras que el asma no parece 

desempeñar un papel independiente consistente en la aparición de LRA o en el 

agravamiento de la COVID-19 en términos globales. Esta coherencia con grandes cohortes, 

estudios de UCI y metaanálisis apoya la validez externa de nuestros hallazgos. 

 

En nuestra cohorte multicéntrica, los fármacos específicos empleados reflejan la práctica 

de la primera ola: hidroxicloroquina (90,8%), lopinavir/ritonavir (60,8%), tocilizumab 

(35,4%), interferón-β (23,5%) y remdesivir (2,0%). La coinfección bacteriana al ingreso 

en UCI fue poco frecuente (84; 5,3%), pero la antibioticoterapia fue casi universal (1439; 

87,7%): azitromicina (1194; 72,7%) y ceftriaxona (1095; 66,7%) fueron los antibióticos 

más usados, seguidos de piperacilina-tazobactam (469; 28,6%) y meropenem (375; 

22,8%). Esto hace plantearse la necesidad de iniciar tratamiento antibiótico en este perfil 

de paciente al ingreso en UCI incluso en paciente crítico con neumonía COVID-19 y 

SDRA moderado/severo. En las olas posteriores, a medida que se confirmó la baja 

prevalencia de coinfección bacteriana al ingreso, se redujo de forma progresiva la 

prescripción empírica de antibióticos en COVID-19. Esta tendencia queda reflejada en 

revisiones internacionales y en la vigilancia española en UCI (ENVIN-UCI), que 

documentaron descensos y “vuelta a la normalidad” del consumo tras el pico inicial. 

No observamos diferencias globales entre grupos salvo un mayor uso de corticoides en 

pacientes con LRA (52,6% vs 47,4%; p=0,048). Respecto a los corticoides, su mayor uso 

en el grupo con LRA lo asociamos a la mayor carga de shock (7,1% vs 1,0%; p<0,001) y 

SDRA grave (58 % – 63,6 %) no a una relación causal directa con la LRA y concuerda con 

observaciones previas en las que los pacientes con LRA presentaban con mayor frecuencia 
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tratamiento con glucocorticoides al ingreso por mayor gravedad (32). Algunas series 

tempranas señalaron, además, una posible reducción de la necesidad de TRR con 

corticoides, hipótesis que nuestra cohorte no puede confirmar ni refutar por no formar parte 

de los objetivos ni tener la potencia suficiente. El interferón-β también fue más frecuente 

en LRA (29,5% vs 19,1%; p<0,001). Estos datos hacen pensar que el patrón de 

prescripción estuvo guiado por gravedad y síndrome clínico más que por la presencia de 

LRA per se. Los ensayos pivotales y la literatura temprana no identificaron una señal 

consistente de nefrotoxicidad asociada a los antivirales evaluados. En el ensayo 

aleatorizado de remdesivir en casos graves, no se observó asociación con LRA frente a 

placebo (72). Esta apreciación es concordante con lo descrito en nuestra discusión, donde 

no observamos diferencias de LRA entre tratados y no tratados con remdesivir en la 

cohorte. 

Para lopinavir/ritonavir, aunque existen descripciones de nefritis intersticial aguda en 

pacientes con VIH, no se demostró una señal específica de riesgo de LRA en COVID-19; 

en nuestra serie tampoco se detectaron diferencias entre grupos. 

En síntesis, en un marco de intensa presión asistencial y con terapéuticas aún en 

evaluación, no se observó diferencia entre los tratamientos específicos de la primera ola y 

la aparición de LRA. Los patrones de prescripción y la mayor utilización de corticoides en 

el grupo con LRA lo asociamos la mayor gravedad y la necesidad de soporte orgánico, más 

que un efecto nefrotóxico directo de los fármacos. Este contexto clínico y organizativo es 

clave para interpretar los resultados de LRA y desenlaces de la cohorte.  

 

La asociación entre LRA y mortalidad en COVID-19 está ampliamente documentada. En 

una revisión sistemática y metaanálisis, Lim et al. estimaron un incremento relativo del 

riesgo de muerte muy elevado en pacientes con LRA (RR ~13; IC95% 8,15–21,95), si bien 
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con heterogeneidad y combinación de poblaciones hospitalarias y de UCI, y con 

variaciones en la aplicación completa de criterios KDIGO (73). De forma concordante, 

Chung et al. comunicaron mortalidad intrahospitalaria del 41% en pacientes con LRA en 

el conjunto hospitalario y del 52% en UCI (74). En nuestra cohorte, la mortalidad 

hospitalaria en el grupo con LRA fue 51,1%  y la mortalidad en UCI 48,2%, valores 

alineados con los descritos para población crítica. 

Más allá de estas estimaciones globales, múltiples series confirman un gradiente de riesgo 

por estadio KDIGO y una mortalidad mayor cuando la LRA requiere TRR, con cifras 

frecuentemente superiores al 50% en UCI (28,66). La influencia de las TRR en la 

mortalidad lo analizaremos más en profundidad con los datos de los pacientes LRA-no-

TRR y LRA-TRR 

Asimismo, trabajos que incorporan la dimensión temporal del daño renal muestran que la 

persistencia de la LRA se asocia con peores desenlaces frente a la recuperación precoz, 

subrayando el valor pronóstico de caracterizar la duración del episodio y su transición a 

ERA. En conjunto, la evidencia externa, y nuestros datos, refuerzan que la LRA es un 

marcador pronóstico mayor de mortalidad en la COVID-19 crítica, con gradiente por 

estadio y por necesidad de TRR, elementos que deben integrarse en la estratificación de 

riesgo y en la planificación asistencial en UCI. 

 

En la subcohorte del primer estudio analizamos los pacientes críticos que desarrollaron 

LRA durante algún momento de su ingreso en UCI, analizamos específicamente aquellos 

que requirieron de TRR y describimos como se asoció a mayor estancia en UCI y mayor 

mortalidad. En nuestra cohorte, el 27,8% de los pacientes con LRA requirió TRR; 
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predominó la TRRC (~90%), siendo HDFVVC la modalidad continua más utilizada 

(62,6%).  

Hasta donde sabemos, existen muy pocos informes multicéntricos que describan con este 

nivel de detalle la utilización de TRR en críticos con COVID-19 y LRA. Nuestra serie 

aporta detalles de la práctica real procedentes de 19 UCI bajo un mismo marco sanitario, 

aunque con recursos heterogéneos, lo que incrementa su validez externa. Pocos estudios 

que hayamos visto recogen este tipo de información de manera tan detallada, por eso 

consideramos que este análisis tiene relevancia clínica y científica útil en la clínica 

práctica. 

La TRR es un soporte de rescate en la LRA del paciente crítico; la preferencia por 

regímenes continuos en enfermos hemodinámicamente inestables es práctica habitual y no 

se han demostrado diferencias de mortalidad frente a modalidades intermitentes, incluidas 

las prolongadas como la diálisis sostenida de baja eficiencia (SLED). Entre las técnicas 

continuas, ninguna modalidad ha mostrado superioridad inequívoca (46). En el período 

prepandemia, registros multicéntricos ya señalaban a la HDFVVC como una de las 

modalidades predominantes, en línea con lo observado en nuestra (46,48).  

Desde el inicio de la COVID-19, los patrones de modalidad han dependido de la 

inestabilidad hemodinámica, la hipoxemia grave (a menudo con decúbito prono) y de 

restricciones logísticas. En nuestro entorno, la TRRC realizada por enfermería de UCI fue 

favorecida durante el pico asistencial, mientras que la hemodiálisis intermitente requería, 

en muchos de los centros, la asistencia de personal sanitario de diálisis. En un ambiente 

donde los recursos de personal escaseaban, esta organización del trabajo contribuyó al 

predominio de HDFVVC.  
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El momento de inicio de las TRR en el paciente crítico con LRA ha sido objeto de debate 

durante dos décadas, especialmente cuando no concurren indicaciones urgentes 

(hiperpotasemia, acidosis refractaria, sobrecarga hídrica con compromiso respiratorio, 

uremia) (75–77). La evidencia más reciente apunta a que no hay beneficio en iniciar de 

forma acelerada en ausencia de complicaciones potencialmente graves (45,78) 

En nuestra cohorte, la decisión de iniciar TRR respondió al juicio clínico, a protocolos 

locales y a la disponibilidad de recursos propia del pico asistencial de la primera ola. Las 

indicaciones principales fueron la anuria y la sobrecarga hídrica, en línea con el manejo 

emergente del paciente crítico descrito en la literatura y con las guías operativas (52,78). 

En pacientes con SDRA, incluido el asociado a COVID-19, las estrategias conservadoras 

de fluidos son un pilar terapéutico, lo que ayuda a explicar por qué la sobrecarga hídrica y 

la anuria predominaron como desencadenantes de TRR en nuestra serie (79–82). 

Con el objetivo de capturar los detonantes reales de inicio durante la ola epidémica, 

codificamos anuria y sobrecarga hídrica como indicaciones diferenciadas. En varios 

centros, la anuria persistente tras horas del ingreso en UCI actuó como señal temprana para 

evitar un balance hídrico positivo en pacientes con fracaso multiorgánico; por el contrario, 

la sobrecarga hídrica identificó una descompensación establecida con compromiso 

respiratorio que requería TRR descongestiva. Aunque ambas situaciones pueden coexistir, 

mantuvimos la distinción porque responden a lógicas clínicas distintas (prevención frente 

a corrección) y a flujos operativos específicos entre centros.  

 

Se recomienda la anticoagulación en la TRRC para mantener la permeabilidad del circuito 

y prolongar la vida del filtro (52,83,84). Las opciones habituales incluyen heparina no 

fraccionada (HNF), heparinas de bajo peso molecular (HBPM) y ARC; el uso de 
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prostaglandinas es menos habitual (83–85). Durante la década previa a nuestro estudio, la 

adopción de la ARC aumentó progresivamente tras las recomendaciones de las guías 

KDIGO 2012 de LRA, que la avalaron como estrategia de primera línea para la TRRC 

(52,83). No obstante, nuestra cohorte multicéntrica de práctica real muestra que la 

implementación de estas recomendaciones no ha llegado a la misma velocidad a todos los 

centros: la heparina se empleó en casi dos tercios de los pacientes, la ARC en un tercio, y 

10 pacientes (5,8%) no recibieron anticoagulación. Es importante señalar que la ARC no 

estaba disponible en todos los centros participantes durante la primera ola. Por tanto, la 

elección de la estrategia de anticoagulación reflejó limitaciones de recursos y, en entornos 

sin restricciones, la selección podría haber sido diferente. 

La ARC mostró mayor vida del filtro que la heparina (2,58 vs 1,90 días; p=0,002), sin 

diferencias en el perfil global de complicaciones (coagulación precoz del filtro 25%, 

disfunción del catéter 23,8%). Dado el fenotipo protrombótico e hipofibrinolítico descrito 

en la COVID-19 (24,25,53) y el alto riesgo de pérdida del circuito (51,53,86), el uso de 

anticoagulación está justificado. Cuando está disponible, la ARC constituye la mejor 

opción, en línea con trabajos previos que reportan mayor supervivencia del circuito sin 

aumento de complicaciones (24,53). 

Estos datos aportan una base empírica útil para la planificación de recursos y la 

optimización de la depuración en futuros escenarios de crisis. La mayor duración de los 

filtros reduce las intervenciones del personal sanitario encargado de su vigilancia por lo 

que permite reducir la carga de trabajo, especialmente importante en momentos de alta 

carga asistencial. 

Estos hallazgos apoyan asegurar la disponibilidad de ARC y protocolizar la 

anticoagulación de TRRC en escenarios de crisis para optimizar la eficacia de depuración 

y el uso de recursos materiales y personales 
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En nuestra cohorte, los pacientes con LRA que requirieron TRR presentaron una edad 

mediana un año inferior a la de aquellos que no la precisaron. En términos absolutos, la 

edad mediana fue 65 vs 66 años (LRA-TRR vs LRA–no-TRR; p=0,003), una diferencia 

estadísticamente significativa, pero de escasa magnitud clínica. Esta pequeña diferencia 

probablemente refleja selección clínica durante el pico de la primera ola (p. ej., fragilidad, 

objetivos terapéuticos y beneficio percibido), por lo que algunos pacientes de mayor edad 

pudieron no considerarse candidatos a TRR. En general, los perfiles de comorbilidad 

fueron similares entre grupos, salvo por la ERC, más frecuente en LRA-TRR: 17,4% vs 

10,3% (p=0,016), lo que concuerda con una mayor vulnerabilidad a LRA grave y, en 

consecuencia, a la necesidad de TRR. Como era esperable, los pacientes que recibieron 

TRR presentaron puntuaciones de gravedad más altas y mayor número de disfunciones 

orgánicas al ingreso.  

 

En nuestra cohorte, la estancia en UCI fue significativamente más prolongada en los 

pacientes que requirieron TRR (22,5 vs 16,0 días; p<0,001), mientras que la estancia 

hospitalaria total no mostró diferencias relevantes entre grupos. Este patrón es coherente 

con la mayor mortalidad en UCI del grupo TRR, que concentra los días en cuidados críticos 

y acorta el trayecto posterior intrahospitalario. 

Entre los supervivientes al alta de UCI, la creatinina sérica fue más alta en quienes 

recibieron TRR (1,66 vs 0,89 mg/dL; p<0,01), en consonancia con la disfunción renal 

persistente tras una LRA grave y con el continuo LRA -ERA-ERC, descrito como factor 

de riesgo para secuelas renales a medio plazo (87,88). 
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De acuerdo con la literatura, los pacientes que precisan TRR presentan mayor mortalidad: 

en nuestra serie, UCI 54,7% vs 45,7% y hospital 58,7% vs 48,2% (ambas p<0,05), alineado 

con informes hospitalarios y metaanálisis que muestran un aumento de riesgo por gravedad 

de la LRA y necesidad de TRR (28,66,89). Además, la mayor carga de soportes orgánicos 

y la complejidad técnica de la TRR continua contribuyen al incremento de utilización de 

recursos y a estancias críticas prolongadas (46). En conjunto, estos datos refuerzan que la 

necesidad de TRR identifica un subgrupo de muy alto riesgo, subrayan la importancia de 

la estratificación pronóstica y del seguimiento renal tras la fase aguda. 

 

Este trabajo presenta varias limitaciones. En primer lugar, se trata de un análisis 

prospectivo y descriptivo realizado en una única región y circunscrito a la primera ola; por 

ello, no permite establecer causalidad y su generalización a otros ámbitos debe hacerse con 

cautela. Además, durante ese periodo no existían protocolos unificados entre hospitales ni 

para el manejo de la COVID-19, ni para la prevención/tratamiento de la LRA, ni para el 

uso de TRR. La decisión de iniciar TRR dependió del juicio clínico y de la disponibilidad 

de recursos en cada centro, en un contexto de alta presión asistencial. En consecuencia, 

algunas diferencias basales que alcanzan significación estadística pueden tener relevancia 

clínica limitada debido a la heterogeneidad intercentros y a las restricciones logísticas 

propias de la emergencia. 

En segundo lugar, el diagnóstico de LRA se basó principalmente en la creatinina sérica. El 

registro de diuresis no fue homogéneo entre centros, lo que impidió aplicar de forma 

uniforme el criterio de diuresis de las guías y pudo influir en la estimación de incidencia y 

en la clasificación por estadios subestimado el diagnóstico de LRA. 

En tercer lugar, la captura de datos estuvo condicionada por el pico asistencial: se decidió 

no recoger variables de prescripción de TRR (p. ej., tiempo desde el ingreso en UCI hasta 
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el inicio de TRR, dosis efluente, flujo sanguíneo, flujos de dializado/sustitución) ni las 

características de los hemofiltros (material de membrana, superficie, fabricante). 

Asimismo, la ARC no estaba disponible en todos los centros, por lo que la elección de 

anticoagulación refleja limitaciones reales de recursos. En un escenario con acceso 

universal, la estrategia seleccionada podría haber sido distinta. Faltó, además, la modalidad 

de TRR en 17 pacientes, y no se analizaron con detalle las técnicas intermitentes, lo que 

restringe las comparaciones a nivel de modalidad. 

Por último, el estudio describe lo ocurrido en la primera ola, cuando no había tratamientos 

estandarizados para la COVID-19; es posible que los resultados difieran respecto a olas 

posteriores, ya con protocolos terapéuticos más consolidados y mejor organización de los 

recursos 
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7. Conclusiones 

 
De la presente tesis se concluye:  

• La lesión renal aguda (LRA) constituye una complicación frecuente en los pacientes 

críticos ingresados por COVID-19 y se asocia de forma significativa con un peor 

pronóstico, reflejado en mayor mortalidad y prolongación de la estancia hospitalaria.. 

• Los pacientes críticos con COVID-19 que desarrollan LRA presentan una mayor 

disfunción orgánica global y requieren con más frecuencia soportes avanzados como 

ventilación mecánica invasiva, decúbito prono y vasopresores, en comparación con 

aquellos que no desarrollan LRA. 

• Entre los pacientes con LRA, aquellos que precisan terapias de reemplazo renal 

(TRR) representan el subgrupo de mayor gravedad, con mayor disfunción 

multiorgánica, necesidad de soporte ventilatorio y hemodinámico, y una mortalidad 

significativamente superior a la de los pacientes con LRA que no requieren TRR 

• Las terapias de reemplazo renal continuas (TRRC) constituyeron las técnicas de 

elección en el manejo de la LRA en paciente críticos con COVID-19, frente a un menor 

uso de las técnicas intermitentes. Entre las TRRC, la hemodiafiltración venovenosa 

continua fue la modalidad más utilizada. 

•  La anticoagulación regional con citrato mostró una mayor supervivencia del filtro 

en comparación con la heparina sistémica, sin incremento de la tasa de complicaciones, 

lo que refuerza su papel como estrategia de elección para mantener la permeabilidad 

de los circuitos. 
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8.  Líneas de futuro 

 
A partir de los resultados de esta tesis, un análisis interesante sería la realización de un 

estudio multicéntrico prospectivo que describa con precisión cómo se prescribe y qué se 

entrega realmente en las TRRC del paciente crítico: dosis efectiva (mL/kg/h), 

proporciones de convección y difusión en técnicas mixtas, composición de líquidos de 

terapia, flujos de sangre y de dializado/sustitución, ajustes dinámicos según objetivos 

clínico-analíticos y criterios de retirada. La captura estandarizada y automática de datos 

desde las máquinas (tiempos de parada, presiones, vida de filtro) permitiría relacionar 

prescripción, eficiencia y desenlaces. 

En paralelo, es crucial esclarecer cómo se elige la anticoagulación cuando coexisten 

opciones. Desde hace tiempo las guías y los estudios apuestan por la ARC, sin embargo, 

en algunos centros pese a estar disponible sigue sin ser la primera opción en las TRRC en 

las UCI. Un programa de análisis de actuación comparada, ARC vs heparina, en centros 

con acceso a ambas, que documente los determinantes de la decisión (protocolos, 

experiencia, contraindicaciones, monitorización) y mida su impacto en supervivencia del 

filtro, complicaciones, dosis realmente entregada y costes. Este conocimiento operativo 

es importante para recomendaciones regionales sólidas. 

Una tercera línea pasa por optimizar el momento de inicio y la desescalada de las TRR. 

Tras los últimos grandes estudios multicéntricos comparando el inicio precoz con el de 

esperar a que tenga indicaciones urgentes o la LRA no se recupere en un periodo 

determinado de tiempo, el siguiente paso sería un estudio personalizando la decisión al 

fenotipo de LRA y el perfil de los pacientes. Esto permitiría avanzar el estudio hacia la 

medicina personalizada y adaptar la indicación al paciente. 
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Finalmente, se necesita un seguimiento a largo plazo de todos los pacientes con LRA, con 

y sin TRR, para cuantificar el “legado renal” tras UCI: trayectorias de eGFR y albuminuria, 

eventos MAKE-90/180/365, progresión a ERC y supervivencia. Este circuito de 

nefroprevención post-alta permitirá pasar de describir el problema a reducir secuelas y 

mejorar la calidad de vida de los supervivientes. 
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