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RESUMEN

Objetivo: Sistematizar las evidencias sobre la eficacia de la
anticoagulacion de citrato frente a la heparina para disminuir el
sangrado en pacientes con insuficiencia renal aguda en terapia de
reemplazo renal continuo. Materiales y métodos: El estudio fue de
tipo Revision sistematica con un disefio de investigacion Meta-analisis,
Experimental, Retrospectivo, retrospectivo, observacional. La
poblacién estuvo constituida por de 10 articulos cientificos con una
antigiedad no mayor de cinco afios y que responden a articulos
publicados en idioma espafiol e ingles. Resultados: Los resultados
obtenidos de las revisiones sistematicas muestran que del total de 10
articulos cientificos revisados el 100% (n=10/10) refieren que el uso de
la anticoagulacion de citrato es mas eficaz en comparacion con el uso
de la heparina Asi mismo, muestran que la implementacion de un
protocolo, y la eleccidon de primera linea del uso de la anticoagulacion
de citrato es seguro, y tiene mas ventajas que la heparina, debido a
gque presenta menor riesgo de complicaciones hemorragias y/o
sangrados. Fernandez, refiere que la incidencia de hemorragia fue (0%
vs. 10,3%). Zhang, indico que el citrato es capaz de reducir el riesgo
de sangrado 0,28 (IC del 95% 0,15 0,50). Wu, refiere una disminucion
estadisticamente significativa en la disminucion de sangrado (RR,
0,34; 95 % CI, 0,17-0,65). Conclusiones: ElI 100% (n=10/10)
muestran que el uso de la anticoagulacién de citrato es mas eficaz en
comparaciéon con el uso de la heparina, porque disminuye
significativamente el riesgo y complicaciones de hemorragia y/o
sangrado.

”

Palabras claves: “Eficacia”, “Terapia de reemplazo renal continuo”,

“Insuficiencia renal aguda”, “Citrato”, “Heparina”, “Anticoagulacion”.



ABSTRACT

Objective: To systematize the evidence on the efficacy of citrate
anticoagulation versus heparin to reduce bleeding in patients with
acute renal failure in continuous renal replacement therapy. Materials
and methods: The study was a systematic review with a research
design Meta-analysis, Experimental, Retrospective, retrospective,
observational. The population consisted of 10 scientific articles with a
seniority of not more than five years and that respond to articles
published in Spanish and English. Results: The results obtained from
the systematic reviews show that 100% of the 10 scientific papers
reviewed (n = 10/10) indicate that the use of citrate anticoagulation is
more effective compared to the use of heparin. , Show that the
implementation of a protocol, and the first-line choice of the use of
citrate anticoagulation is safe, and has more advantages than heparin,
because it presents a lower risk of complications bleeding and / or
bleeding. Fernandez, reports that the incidence of bleeding was (0%
vs. 10.3%). Zhang, indicated that citrate is able to reduce the risk of
bleeding by 0.28 (95% CI 0.15 0.50). Wu, reported a statistically
significant decrease in bleeding reduction (RR, 0.34, 95% CI, OR 17-
0.65). CONCLUSIONS: 100% (n = 10/10) show that the use of citrate
anticoagulation is more effective compared to heparin use because it
significantly reduces the risk and complications of bleeding and / or
bleeding.

Key words: "Efficacy”, "Continuous Renal Replacement Therapy",

"Acute Renal Failure", "Citrate", "Heparin", "Anticoagulation".
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1.1

CAPITULO I: INTRODUCCION

Planteamiento del problema

La incidencia de insuficiencia renal aguda (IRA), con requerimiento de
terapia de reemplazo renal (TRR), ha aumentado en los ultimos afios y ha
alcanzado valores del 7% por afo, siendo un factor de riesgo
independiente de mortalidad hospitalaria. Por ese motivo, es que algunos
sugieren que la Insuficiencia renal aguda (IRA), es la real epidemia de la

nefrologia actual (1).

La insuficiencia renal aguda (IRA), es un sindrome que se caracteriza por
una disminucion subita de la filtracion glomerular (horas o dias), que
resulta de la incapacidad del rifion para excretar productos nitrogenados
y para mantener la homeostasis de liquidos y electrolitos. Esta alteracion
en la funcion renal ocurre con lesion renal en los tubulos, vasos, intersticio
y glomérulos. La manifestacién clinica primaria es causada por la
acumulacién de productos nitrogenados; principalmente urea y creatinina
(2). Ademas; alteraciones hidroelectroliticas, caida del ritmo diurético

(presente o no), y alteraciones del equilibrio acido-base (1).

De acuerdo a la Kidney Disease Improving Global Outcomes (KDIGO)
group, insuficiencia renal aguda se define por: Incremento de la creatinina
sérica (Crs) mayor o igual a 0,3 mg/dl, dentro de las 48 horas de iniciacion
del cuadro. Incremento de la creatinina mayor de 1,5 veces del valor basal
gue se produce dentro de los primeros siete dias de iniciado el cuadro.

Diuresis menor de 0,5 ml/kg/h en menos de 6 horas (1).
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La disminucién del gasto cardiaco provoca baja del flujo sanguineo renal,
y COmMO como consecuencia, la disminucion de la filtracién glomerular que
se refleja con volumenes urinarios menores. La hipovolemia genera una
caida en la presiéon arterial media, la cual es detectada y activada por
respuestas neuronales y humorales estimulando el sistema nervioso
simpético, del sistema renina-angiotensina-aldosterona y liberacién de
hormonas antidiurética, la cual estimulan la vasoconstriccibn para
mantener la presion sanguinea y preservar la perfusién cardiaca y
cerebral. La hipoperfusion disminuye la presion de perfusion renal;
causando insuficiencia renal aguda por lesion renal que puede ser a nivel
tubular, intersticial, vascular o glomerular. La hipoxia produce agotamiento
del Trifosfato de adenosina (ATP), generando acidosis intracelular,
inhibicion del transporte activo de sodio, edema celular, desprendimiento
de calcio intracelular. Ademas; la vasculitis, hemolisis intravascular,
sindrome de coagulacion intravascular diseminada, y en la sepsis se une

al sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (2).

Estas causas generan riesgos que provocan la injuria o lesion en las
estructuras renales debido a la isquemia o nefrotoxicidad, ambos
mecanismos culminan en la necrosis tubular aguda (NTA), la cual es una
entidad anatomoclinica que se caracteriza morfolégicamente por
destruccion de las células del epitelio tubular y clinicamente por la pérdida

de la funcion renal (2).

En los pacientes graves que requieren terapia de reemplazo renal, la
consecuencia precoz de la isquemia tubular, es el ingreso y la mortalidad
en las Unidades de Cuidados Intensivos y Servicios de Nefrologia siendo
aproximadamente un 50% a 70%, en especial, cuando forma parte del
sindrome de disfuncién muitiorganica (SDMO) (1); el sindrome es un fallo
multiorganico por la presencia de alteraciones en la funcién de dos o mas
Organos que requieren intervencion para lograr mantener la homeostasis,
es causado por sepsis, quemaduras, cirugias, infecciones, vy
traumatismos, etc. Su tratamiento consta en la sustitucion de la funcion

del 6rgano afectado (3).
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Hay tres tipos bésicos de terapias de reemplazo renal: hemodialisis
intermitente, terapia de reemplazo renal continuo, y dialisis peritoneal. Sin
embargo; la didlisis peritoneal y la hemodialisis intermitente presentan
algunos inconvenientes; la dialisis peritoneal presenta baja depuracion de
solutos, ultrafiltracion limitada, alto riesgo de infeccién y problemas
mecéanicos, mientras que la hemodialisis intermitente (HI), no puede ser
utilizada en pacientes con inestabilidad hemodinamica que generalmente
prersentan los hospitalizados en la unidades de cuidados intensivos (UCI),
gue tienen falla multiorganica. Estos inconvenientes condujeron al
desarrollo de la terapia de reemplazo renal continuo (TRRC), pues es
comunmente usada y mejor tolerada en pacientes criticos con falla renal
aguda, pues estan asociadas con mejor control metabolico, se puede
administrar grandes cantidades de infusion de antibidticos, y soporte
nutricional, ademas elimina los periodos de sobrecarga y deplecién de
volumen. La terapia permite la remocion lenta pero continua, de
compuestos azoatos, sustancias vasoactivas, toxinas renales,
microorganismos o drogas, exceso de fluidos, promueve una mayor
estabilidad hemodinamica (control de presion arterial y circulacion de
sangre), el mantenimiento de la perfusion cerebral, y mejor control del

balance hidrico (4).

La terapia de reemplazo renal continua es un procedimiento de eleccién
de primera linea, se realiza continuamente sin interrupciones por varias
horas. Sin embargo; tiene complicaciones muy graves presentando el
paciente hipotension arterial, coagulacién del circuito, infeccion del sitio de

insercion, sepsis, deshidratacion, hiponatremia, e hipercalcemia (5).

Paradojicamente, el paciente con insuficiencia renal aguda (IRA), tiene
riesgo de sangrado o de trombosis. La anticoagulacion en hemodialisis
(HD), esta dirigida a prevenir la trombosis del circuito, para lo cual
habitualmente se emplea heparina. Por otro lado, una anticoagulacion
insuficiente produce pérdidas hematicas y de hierro, y condiciona una

disminucién del rendimiento depurativo de la didlisis (6).
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La prevencién de la coagulacion del circuito extracorporeo en hemodialisis
esta dirigido a los dos problemas principales: trombosis en el circuito y
hemorragia en el paciente. El sangrado es la complicacion comun en
Insuficiencia renal y la mayor causa de morbilidad y mortalidad de

pacientes con uremia (7).

La heparina no fraccionada (HNF), actia con un cofactor, al bloquear la
formacion de trombina, la formacion de tromboplastina e inhibe la
actividad plaquetaria, aumenta la tasa de reaccién de la trombina-
antitrombina. El efecto es inmediato y su accién es maxima en 3 a 5
minutos posteriores a su administracion y su accion anticoagulante
depende de la sensibilidad individual al farmaco y la duracion del efecto
es decreciente en funcion a la eliminacion. La heparina de bajo peso
molecular (HBPM), es un derivado de la heparina no fraccionada y su
accion principal es el de producir un efecto anticoagulante mediante la
inhibicion del factor X, tiene un efecto mas favorable respecto a la
hemorragia en comparacion con la heparina no fraccionada, la depuracion
es fundamentalmente por via renal. Sin embrago, se ha observado que
aumente significativamente el numero de eventos de sangrado en

comparacion con la heparina no fraccionada (8).

La heparina regional es una alternativa a considerar para pacientes con
alto riesgo de sangrado es la anticoagulacion regional con heparina y
protamina, el régimen utilizado es mediante una infusién continua de
heparina no fraccionada en la linea arterial, asi como una infusion continua

de portaminas (8).

Durante la terapia de reemplazo renal continua (TRRC), es preciso la
anticoagulacion del circuito extracorpOreo para evitar su coagulacion,
conservar el rendimiento del filtro, optimizar la duracién del circuito, y
evitar pérdidas de sangre debidas a la coagulacién del circuito. La
heparina es el anticoagulante mas utilizado pero esta asociada a riesgo

de hemorragias que se observan en un 4 a 30% de los pacientes (8).
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Por eso se ha implementado el uso del anticoagulante del citrato, la cual
parece ser un método eficaz de anticoagulacion para la terapia de
reemplazo renal continuo en pacientes con contraindicaciones para el uso
de heparina (9), ya que favorece en el circuito extracorporal
anticoagulacion, pues funciona como agente quelante de calcio (8). Sin
embargo; este método aumenta la complejidad de la terapia de reemplazo
renal ya que, en algunos casos, requiere soluciones especiales de
sustitucion o dialisis para reducir el minimo las complicaciones
metabdlicas y reinfusion de calcio por via intravenosa para evitar la

hipocalcemia sistémica (9).

A nivel mundial, en Espafa en los ultimos afos; los pacientes criticos en
tratamiento de la insuficiencia renal aguda (IRA), siguen presentando una
mortalidad muy elevada a pesar de los avances técnicos. Asi, desde 1970
hasta 2004, los pacientes ingresados en unidades de cuidados intensivos
(UCI), presentan una mortalidad del 50%- Un estudio prospectivo y
observacional, realizado en 30.000 pacientes de UCI, hallé una incidencia
de IRA del 5,7%, de los que en casi la mitad la causa mas probable era el
shock séptico- Lo mas llamativo era que los pacientes que desarrollaban
insuficiencia renal aguda o que precisaban tratamiento sustitutivo renal
(TSR), presentaban una mortalidad hospitalaria del 60,3% (10).

En Latinoamérica, en paises desarrollados la mortalidad de la insuficiencia
renal aguda también permanece alta, varia entre 20 y 80%, dependiendo
de la causa, sintomas y la severidad de la falla renal. De los que
sobreviven, alrededor de la mitad de los pacientes recupera
completamente la funcion renal y la otra mitad tiene recuperacién
incompleta de la funcion renal o progresa a enfermedad renal terminal,

aproximadamente 5% de los pacientes no recuperan la funcién renal (11).

A nivel nacional, La Sociedad Peruana de Nefrologia, indico que en el
Perd existen actualmente 13,000 pacientes que estan en una etapa
avanzada de la enfermedad y reciben dialisis. Cada afio 1,000 nuevos
pacientes llegan a la fase terminal de la enfermedad y necesitan dialisis o

un trasplante (12).
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1.2.

1.3.

A nivel local, en el hospital dos de mayo refiere que la mortalidad general
encontrada es similar a la literatura mundial, la misma que sefiala la
mortalidad en falla renal severa o con sin tratamiento de reemplazo renal
entre 20 y 40%. Lo mismo ocurrié en la poblacion de unidad de cuidados
intensivos (UCI), donde cerca de la mitad de pacientes fallecié (13).

El estudio es de suma importancia para la especialidad de enfermeria en
nefrologia, porque a través de los datos relevantes muestra que el uso del
citrato es efectivo para disminuir el sangrado en los pacientes con terapia
de reemplazo renal continuo; y tiene como finalidad promover e
implementar nuevos protocolos de atencion para el uso del citrato y la
técnica de la terapia de reemplazo renal continuo. Asi mismo, incrementar
las habilidades, destrezas, y conocimientos en relacion a la atencion al

usuario con insifuciencia renal aguda.

Formulacion del problema

En el siguiente trabajo de investigacion de revisidn sistematica se

desarroll6 bajo la metodologia PICO y fue la siguiente:

P = Paciente / _ ., C =Intervencién O =Outcome
| = Intervencidn L2
Problema de comparacion Resultados

Pacientes con .
: . Eficacia de la
insuficiencia  renal ; .

. , Uso de la anticoagulacion
aguda en terapia de Uso de citrato : SN

heparina para disminuir
reemplazo renal
, el sangrado.

continuo

¢ La eficacia de la anticoagulacion de citrato es mayor que la heparina para
disminuir el sangrado en pacientes con insuficiencia renal aguda en

terapia de reemplazo renal continuo?

Objetivo

Sistematizar las evidencias sobre la eficacia de la anticoagulacion de
citrato frente a la heparina para disminuir el sangrado en pacientes con

insuficiencia renal aguda en terapia de reemplazo renal continuo.
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2.1.

2.2.

2.3.

CAPITULO II: MATERIALES Y METODOS

Tipo y Disefio

Las Revisiones Sistematicas son un disefio de investigacion Meta-analisis,
Experimental, Retrospectivo, retrospectivo, observacional, que sintetiza los
resultados de mudltiples investigaciones primarias. Son parte esencial de la
Enfermeria Basada en la Evidencia (EBE), por su rigurosa metodologia,
identificando los estudios relevantes para responder preguntas especificas
de la préctica clinica referente a la eficacia de la anticoagulacion del citrato
sfrente a la heparina para disminuir el sangrado en pacientes con

insuficiencia renal aguda en terapia de reemplazo renal continuo.
Poblacién y muestra

La poblacion esta constituida por la revision bibliografica de 10 articulos
cientificos publicados e indizados en las bases de datos con una antigiedad
no mayor de cinco afios y que responden a articulos publicados en idioma

ingles y espafiol.
Procedimientos de recoleccién de datos

La recoleccion de datos se realizo a través de la revision bibliografica de
articulos de investigaciones internacionales que tuvieron como tema
principal eficacia de la anticoagulacién del citrato Versus a la heparina para
disminuir el sangrado en pacientes con insuficiencia renal aguda en terapia

de reemplazo renal continuo.
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2.4

2.5.

De todos los articulos cientificos encontrados, se incluyeron los mas
importantes segun nivel de evidencia y se excluyeron los menos relevantes.
Se establecié la busqueda siempre y cuando se tuvo acceso al texto
completo del articulo cientifico.

Se utilizé el siguiente algoritmo de busqueda:

Efectividad Citrato OR Heparina OR Insuficiencia Renal aguda

Efectividad AND anticoagulacion AND Citrato AND Heparina

Efectividad AND Terapia de reemplazo renal continuo AND Anticoagulacion
Terapia de reemplazo renal continuo AND Anticoagulacion

Insuficencia renal aguda AND Terapia de reemplazo renal continuo.

Bases de Datos:

Lipecs, Lilacs, Scielo, Cochrane Plus, Pubmed, Medline, Epistemonikos
Técnica de analisis

El analisis de la revision sistematica esta conformado por la elaboracion
de una tabla de resumen con los datos principales de cada uno de los
articulos seleccionados, evaluando cada uno de los articulos para una
comparacion de las caracteristicas en las cuales concuerda y los puntos

en los que existe discrepancia entre los articulos internacionales.
Aspectos éticos

La revision de los articulos cientificos revisados esta de acuerdo a las
normas técnicas de la bioética en la investigacion, respetando el

cumplimiento de los principios éticos.
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CAPITULO lll: RESULTADOS

3.1. Tabla 1: Estudios sobre la eficacia de la anticoagulacion del citrato versus la heparina para disminuir el sangrado

en pacientes con insuficiencia renal aguda en terapia de reemplazo renal continua

DATOS DE PUBLICACION

1. Autor Afio Nombre de lainvestigacion Revista donde se ubicala publicacion Vﬁllgrr:grgy
Borg R, Ugboma D, Evaluacion de la seguridad y eficacia de citrato regional Intensive Care Society Volumen: 1
Walker D, Partridge 2017 en comparacion con la heparina sistémica como http://journals.sagepub.com/doi/full/10.1177/ NuUmero: 9
R anticoagulacién para la terapia de reemplazo renal 1751143717695835
continua en pacientes criticamente enfermos (14). Inglaterra
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Tipo y Disefio Poblaciony Instrumentos Aspectos Eticos Resultados Conclusién
Muestra
Historia clinica No aplica Todos los filtros sobre los protocolos de Se encontré que la implementacion
Cuantitativo 96 Cuadros de heparina y citrato se incluyeron para el de un protocolo de citrato da lugar a
Pacientes observacion analisis de la vida util del filtro, que mas tiempo de vida al filtro, menos

Meta-analisis mostrd una esperanza de vida media de
17 y 33 h, respectivamente (p = 0,001).
Para detener el filtro, el uso de la
maquina con la filtracion con citrato se
detuvo electivamente, mientras que la
magquina con filtracion con heparina fue
mas a menudo interrumpido por
presentar coagulacién del filtro. En cada
uno de los analisis, se encontrd que el
citrato es superior a la heparina para el
tiempo de vida del filtro.

incidencias de la coagulacion
prematura, menos riesgo de
hemorragia, y potencialemnte una
reduccion en las tasas de transfusion
de sangre.

El citrato es mas seguro, y mas eficaz
gque la heparina y debe utilizarse
como anticoagulante de primeralinea
para pacientes criticamente
enfermos con terapia de reemplazo
renal continda.
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http://journals.sagepub.com/doi/full/10.1177/1751143717695835
http://journals.sagepub.com/doi/full/10.1177/1751143717695835

El Citrato fue superior en las dos
variables con una mediana de tiempo de
inactividad de 0,0 h para el citrato vs 5 h
para la heparina (p = 0,015) y 0,37 vs
0,67 conjuntos por paciente por dia,
respectivamente (p = 0,002).

Se observ6 una tendencia a la baja
evidente en el nivel de la hemoglobina
(Hb) en ambos grupos. Mientras que la
caida fue mas pronunciada en el grupo
de heparina.

Habia transfusiones mas grabadas de
sangre en el grupo de heparina que en el
grupo de citrato durante el primer
episodio de tratamiento (10 unidades vs
0 unidades).
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DATOS DE PUBLICACION

2. Autor Afio Nombre de lainvestigacion Revista donde se ubicala publicacion Vﬁllajr:?eerr;y
Liu C, Mao Z, Biomed Central Volumen: 20
Kang H, Hu J, 2016  Citrato regional versus anticoagulacion con heparina para . The Open Access Plubister Numero: 1
Zhou F la terapia de reemplazo renal continda en pacientes https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/
criticamente enfermos: a Meta-analisis con el analisis PMC4866420/
secuencial de los ensayos de ensayos controlados China
aleatorios (15).
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Tipo y Disefio Poblaciony Instrumentos Aspectos Eticos Resultados Conclusion
Muestra
Cuantitativo 14 Los andlisis mostraron que no hubo En pacientes criticamente
Articulos Items de No aplica diferencias en la mortalidad entre los enfermos con insufienciencia
Meta-analisis informes grupos de citrato y heparina regionales renal aguda en terapia de
(Declaracion (riesgo relativo (RR) 0,97, 95% intervalo reemplazo renal continua (TRRC)
Prisma) de confianza (IC) del 0,84, 1,13, P> el uso del citrato regional es mas

0,05), lo cual fue confirmado por el
Andlisis secuencial de ensayos (TSA).
El citrato regional prolongo
significativamente el tiempo de vida de
circuito de hemofiltracion veno-venosa
continua (CVVH), en comparacion con la
heparina (diferencia media (MD) 8,18,
IC del 95% 3,86, 12,51, P <0,01) y
subgrupo pre-dilucion (MD 17,51, 95 ClI
9,85, 25,17,% P <0,01) pero no en el ()
subgrupo CVVHDF hemodiafiltracion
venovenosa continua (MD 28,60; IC del
95% -3,52, 60,73, P > 0,05) o subgrupo
post-diluciéon (MD 13,06; IC del 95% -
2,36, 28,48, P > 0,05).

eficaz en comparacion con la
anticoagulacién de heparina, ya
que prolonga la vida util del
circuito y disminuye el riesgo de
hemorragia.
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4866420/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4866420/

Se encontrd6 un menor riesgo de
hemorragia con el citrato regional en
comparacion con el grupo de heparina
sistémica (RR 0,31, IC del 95% 0,19,
0,51, P <0,01) secuencial de los ensayos
(TSA).

Hubo menos episodios de
trombocitopenia inducida por heparina
(HIT) (RR 0,41, 95% CI 0,19, 0,87, P =
0,02) y un mayor nimero de episodios
de hipocalcemia (RR 3,96, IC del 95%
1,50, 10,43, P <0,01) en el grupo de
citrato regional.
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3. Autor Afio Nombre de lainvestigacion Revista donde se ubicala publicacion Vﬁllajr:?eerr:)y
Gutierrez La transicion de la heparina a citrato de Anticoagulacion WileyOnline Library Volumen: 20
D,Ostwald M 2016 para la terapia de reemplazo renal: seguridad, eficienciay  https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26762 Numero: 1
Anstey C, costo (16). 698
Campbell Australia
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Tipo y Disefio P?\;)Lae(;'t?g y Instrumentos Aspectos Eticos Resultados Conclusién
La heparina frente a Ia
anticoagulacién con citrato (RCAR- De acuerdo a las pautas de la
Cuantitativo 166 Datos Consentimiento  regional) alcanzé la dosis prescrita asociacion de la enfermedad renal el
pacientes demograficos Informado el 85% de los dias comparado con uso del citrato regional se considera
Retrospectivo Datos de dialisis el 60% con la heparina sistémica (P como el primer coagulante lineal para

Observacional

Resultados de
patologia
Datos de costos

<0,001). La razédn principal de esta
diferencia fue el riesgo
significativamente reducido de la
coagulacién del circuito; 17% con
citrato vs. 31% con heparina
sistémica (P <0,001). Con citrato
(22,6 h / dia vs 17,9 h / dia con
heparina.

En promedio el citrato requirié 0,55
(0,53, 0,57) filtros por dia en
comparacién con 0,71 (0,68, 0,72)
filtros diarios (P = 0,03) con heparina
sistémica. El principal motivo de

esta diferencia fue el riesgo
significativamente  reducido de
coagulacién del circuito: 27,1%

frente a 20,4% (P = 0,02).

la terapia de reemplazo renal
continuo en pacientes con
enfermedad renal aguda, por la
coagulacién de filtrado, menor

tiempo de inactividad, y menos riesgo
de sangrado en comparacion con la
heparina.
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En relaciébn a la Seguridad de
hemorragia en el paciente hubo
menor riesgo de sangrado con el
citrato regional en comparacion con
la heparina debido a que los
pacientes enfermos eran mas
propensos a presentar tiempo de
tromboplastina  parcial activado
(APTT) (100 s) (P <0,001), pero
esto no se tradujo en un aumento
significativo en la incidencia de
hemorragia o en la necesidad de
transfusion de sangre
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DATOS DE PUBLICACION

4. Autor Afio Nombre de lainvestigacion Revista donde se ubicala publicacion Vﬁllajr:?eerr:)y
Bai M ,Zhou M, Anticoagulacion de Citrato versus heparina para la Pubmed Volumen: 41
EIL, MaF, 2015 terapia de reemplazo renal continua: una meta- https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26482411 NUmero: 12
LiY, YuY,etal andlisis actualizada de ECA (17). China
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Tipo y Disefio P?\;)Lae(;'t?g y Instrumentos Aspectos Eticos Resultados Conclusién
El Citrato regional parala Terapia de
Cuantitativo Analisis Reemplazo Renal Continua (TRRC) En pacientes criticamente enfermos
11 de No aplica redujo significativamente el riesgo de en tratamiento de reemplazo renal
Meta-analisis Articulos Contenido la pérdida del circuto en continuo (TRRC), él uso del citrato

comparacién con la anticoagulacion
de heparina (HR 0,52, IC del 95%
desde 0,35 hasta 0,77, P = 0,001) y
sistémica (HR 0,76, IC del 95% 0,59
a 0,98, P = 0,04).

El Citrato regional también redujo la
incidencia de insuficiencia del filtro
(RR 0,70, IC del 95% 0,50 a 0,98, P
= 0,04).

El grupo de pacientes tratados con
citrato regional tenian un riesgo
significativamente menor de
sangrado que el grupo de pacientes
tratados con anticoagulacion de
heparina (RR 0,36, IC del 95% 0,21 a
0,60, P <0,001) y un riesgo de
hemorragia similar al grupo de

regional se considera un método de
anticoagulacibn mejor que la
heparina ya que ofrece un menor
riesgo de pérdida de sangrado,
perdida de circuito, e insuficiencia del
filtro.
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heparina regional (RR 0,34, IC del
95% 0,01 a 8,24, P = 0,51).

La incidencia de trombocitopenia
inducida por heparina (HIT) y la
hipocalcemia se aumentaron en los
grupos de heparina y citrato,
respectivamente.
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5. Autor Afio Nombre de lainvestigacion Revista donde se ubicala publicacion Vltzllajrr:eerr;y
Stucker F, Ponte B, Tataw J, Eficacia y seguridad de la anticoagulacion Biomed central Volumen: 19
Pierre M, Wozniak H, Pugin J,et al. 2015 basada en citrato en comparacién con la The Open Access Publister Numero: 1
heparina en pacientes con lesion renal https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/P
aguda que requiere terapia de reemplazo MC4364313/
renal continua: un ensayo controlado Suiza
aleatorizado (18 ).
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
T'|po~y Poblaciony Instrumentos Aspectos Eticos Resultados Conclusién
Diseno Muestra
Los pacientes en tratamiento de reemplazo
Evaluacion de renal que reciben anticoagulacién basadosen El uso de anticoagulacién
103 parametros Consentimiento  citrato regional la dosis media fueron 29 + 3 basados en citrato regional en
Cuantitativo Pacientes informado mi/kg/h y 27 £ 5 mil/kg/h en el grupo de pacientes con lesion renal
heparina (p=0,005). Y la vida util media del aguda en terapia de reemplazo
Experimental filtro aumento significativamente en el grupo renal continua (TRRC),

de anticoagulacién del citrato de 49 + 29 frente
a28+23.

En el grupo de heparina. Los electrolitos y
alteraciones  acido-base  fueron  poco
frecuentes y transitorios grupo de citrato.

disminuye las complicaciones
hemorragicas, teniendo mayor
ventaja sobre la anticoagulacion
a base de heparina.
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DATOS DE PUBLICACION

6. Autor Afio Nombre de lainvestigacion Revista donde se ubicala publicacion Vﬁlgrrr?eerr:)y
Gattas D, Rajbhandari Un ensayo controlado aleatorio de anticoagulacién del Pubmed Volumen: 43
D, Bradford C, Buhr H, 2015 citrato regional versus heparina Regional con la terapia de  https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25853591 Numero: 8

Min S, Bellomo R. reemplazo renal en adultos criticamente enfermos ( 19). Australia
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
T.'pONy Poblaciony Instrumentos  Aspectos Eticos Resultados Conclusion
Disefo Muestra

Analsiis de Consentimiento  Los pacientes que reciben anticoagulacion renal El citrato regional prolonga la
Cuantitativo 212 contenido Informado continua regional terapia de reemplazo con vida del circuito, mejora la
pacientes heparina y protamina eran mas propensos a anticoagulacion, y disminuye
Experimental experimentar la coagulacion de circuito que losque la inidencia de sangtrado en
recibieron citrato y calcio (razén de riesgo, 2,03 comparaciéon con la heparina
[1,36-3,03]; p <0,0005; 857 circuitos). regional en pacientes con

terapia de reemplazo renal
La esperanza de vida media del primer circuito de continla, es particularmente
estudio en cada paciente fue de 39,2 horas (IC del adecuado para pacientes con
95%, 32,1-48,0 hr) en el grupo de citrato y calcio mayor riesgo de sangrado.
frente a 22,8 horas (IC del 95%, 13,3-34,0 hr) en el
grupo de heparina y protamina (log rank p =
0,0037, 204 circuitos).

Anticoagulacion Circuito con citrato y calcio tuvo
efectos similares en los niveles de citoquinas en
comparaciéon con la heparina y anticoagulacion
protamina.

Hubo mas eventos adversos en el grupo asignado
a la heparina y anticoagulacién de protamina (11
vs2; p=2=0,011).
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7. Autor Afio Nombre de lainvestigacion Revista donde se ubicala publicacion V;\)llgrrr?eerr:)y
Fernandez S, Santiago M, Biomed Research International Volumen: 2

Lépez J, Garcia M, Del 2014 Anticoagulante de citrato para TRRC en los nifios: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/2515736 Numero: 13
Castillo J, Alcaraz A, et al. Comparacion con la heparina ( 20 ). 9
Espafia
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Tipo y Disefio Poblaciony Instrumentos Aspectos Eticos Resultados Conclusion
Muestra
Evaluacion de La Supervivencia del circuito fue de 48 EI citrato es un método de
Cuantitativo 36 registros y Consentimiento  horas (IQR 31,0 a 93,7) en el grupo de anticoagulacion seguro y eficaz para
pacientes parametros Informado citratoy 31.0 horas (IQR 15,5a 71,0) en pacientes con terapia de reemplazo

Experimental

el grupo de heparina (P = 0,028).

La coagulacion fue la principal causa
del cambio de circuito en filtros de
heparina (76,4% frente a 18,8% en el
grupo de citrato; P<0,01).

En comparacion con la heparina, la
anticoagulacién con citrato produjo mas
hipocloremia (45,5%  frente al
0%; P <0,01) y la hipomagnesemia
(27,3% frente al 0%; P = 0,045) que la
heparina. En el grupo de heparina
habia mas hipofosfatemia (27,8% frente
al 0%; P = 0,06).

Tres pacientes fueron trasladados de
heparina a citrato para controlar

renal continuo ya que tiene prolonga la
supervivencia del circuito, menos
incidencia de coagulacién, y menor
incidencia de complicaciones de
sangrado en comparacion con la
anticoagulacién de heparina.
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complicaciones hemorragicas
postoperatorias que dieron lugar a
sangrado.

La incidencia de hemorragia fue mucho
menor en pacientes tratados con citrato
que con heparina (0% versus 10,3%) lo
gue es consistente con el metanalisis
gue mostré6 una relacion de riesgo
global con citrato de 0,28 (IC del 95%:
0,15-0,50). Ademas, la trombocitopenia
tiene desventajas importantes aumenta
el riesgo de sangrado y aumenta la
necesidad de productos de
transfusiones sanguineos.
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8. Autor Afio Nombre de lainvestigacion Revista donde se ubicala publicacion V;\)llgrrr?eerr:)y
Zhang Z, Hongying N. Eficacia y seguridad de la anticoagulacién con citrato Pubmed Volumen: 38
2012 regional en pacientes criticamente enfermos https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22124  Numero: 1
sometidos a terapia de reemplazo renal continuo (21). 775
China
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
T.'pONy Poblaciony Instrumentos Asip.ectos Resultados Conclusién
Disefo Muestra Eticos
El tiempo de vida de circuito en el grupo de citrato
Cuantitativo 6 Analisis fue significativamente mas largo que en el grupo El citrato es eficaz en el
Articulos De contenido No aplica control, con una diferencia media de 23,03 h (IC manmteniiento de la per,meabilidad
Revision del 95% 0,45 a 45,61 h). del circuito y reduciendo el riesgo de
Sistemética El citrato fue capaz de reducir el riesgo de sangrado, en comparacién que la
sangrado, con una razén de riesgo de 0,28 (IC del heparina usados en pacientes con
95% 0,15 a 0,50). terapia de reemplazo renal continuo.

La estabilidad metabdlica (electrolitos y acido-
base estabilidades) en la realizacion de citrato fue
comparable a la de otros modos de
anticoagulacién, y trastornos metabdlicos
(hipernatremia, alcalosis metabdlica, y la
hipocalcemia).
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9. Autor Afio Nombre de lainvestigacion Revista donde se ubicala publicacion Vﬁllajr:?eerr:)y
Wu M, Hsu Y, Citrato regional versus anticoagulacion con Elsevier Volumen: 59
Bai C, Lin Y, 2012 heparina para la terapia de reemplazo renal https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/22226564 Numero: 6
Wu C, Tam K. continla: a meta-andlisis de ensayos China
controlados aleatorios (22 ).
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Tipo y Disefio Poblaciony Instrumentos  Aspectos Eticos Resultados Conclusion
Muestra
Analisis de La anticoagulacion con citrato regional estuvo El anticoagulante del citrato
Cuantitativo 6 contenido No aplica asociado con una disminucion regional disminuye el riesgo
Articulos Prisma estadisticamente significativa en la disminucion de sangrado sin aumento
Revisiéon del sangrado (RR, 0,34; 95% CI, 0,17-0,65). significativo en la incidencoia
Sistematica de la alcalosis metabolica en

No hubo diferencias significativas en el tiempo
de vida del circuito entre los pacientes tratados
con citrato regional en comparacion con
anticoagulacién de heparina.

La incidencia de  hipocalcemia fue
significativamente menor en el grupo de
pacientes tratados con anticoagulacion de
heparina en comparacién con citrato regional.

La incidencia de episodios de hemorragia en
todos los métodos de administracion de
heparina en terapia de reemplazo renal
continua (CRRT) oscila entre el 10% y el 50%,
con una tasa de mortalidad por hemorragia de
hasta el 15%

comparacion con el
anticoagulante de heparina.

Se recomienda el uso del
citrato como agente
anticoagulante en pacientes
con terapia de reemplazo
renal continua con alto riesgo
de sangrado. .
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10. Autor Afio Nombre de lainvestigacion Revista donde se ubicala publicacion Vﬁllajr:?eerr:)y
Anticoagulacion de Heparina versus citrato en WileyOnlineLibrary Volumen 14
Tillman J 2009 pacientes criticamente enfermos tratados con la  https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/19531037 Numero 4
terapia de reemplazo renal continua (23 ). Inglaterra
CONTENIDO DE LA PUBLICACION
Tipo y Disefio P?\;)lljaégt?g y Instrumentos  Aspectos Eticos Resultados Conclusién
un segundo ensayo controlado aleatorio (eca)

Cuantitativo 3 informaron diferencias estadisticamente En los pacientes con insuficiencia
Articulos Analisis de No aplica significativa en el tiempo de supervivencia del renal aguda tratados con terapia
Revision contenido circuito (p<-0.01 y p=0,0007) a favor del citrato de reemplazo renal continua
Sistemética regional en comparacioén de la anticoagulacion de (TRRC) el uso del citrato regional

heparina.

un tercer ensayo controlado aleatorio (eca)
mostro tiempos de supervivencia similares entre
los dos grupos..

los tres ensayo controlado aleatorio informaron
de un aumento del riesgo de sangrado en la
anticoagulacién con heparina, lo que resulto en
un mayor nimero de tasa de transfusion, dos de
estos fueron estadisticamente significativas
(p=0,01 y p= 0,0008).

Se asocia con un aumento de
supervivencia del circuito y menor
riesgo de hemorragia en
comparacién con la
administracion de anticoagulacion
con la heparina.
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3.2. Resumen de estudios sobre la eficacia de la anticoagulacion del citrato versus

la heparina para disminuir el sangrado en pacientes con insuficiencia renal aguda en

terapia de reemplazo renal continua.

Disefio de estudio / Titulo

Conclusiones

Calidad de
evidencia

Fuerzala

evidencia Pais

Meta-analisis

Evaluacion de la seguridad y
eficacia de citrato regional en
comparacion con la heparina
sistémica como
anticoagulacion para la
terapia de reemplazo renal
continua en pacientes
criticamente enfermos

Meta-analisis

Citrato regional  versus
anticoagulacién con heparina
para la terapia de reemplazo
renal continla en pacientes
critcamente enfermos: a
Meta-andlisis con el analisis
secuencial de los ensayos de
ensayos controlados
aleatorios

Retrospectivo-
Observacional

La transicién de la heparina
a citrato de Anticoagulacion
para la terapia de reemplazo
renal: seguridad, eficiencia 'y
costo.

Meta-analisis

Anticoagulacion de Citrato
versus heparina para la
terapia de reemplazo renal
continua: una meta-analisis
actualizada de ECA.

El citrato da lugar a mas tiempo de
vida al filtro, menos incidencias de
la coagulaciéon prematura, menos
riesgo de hemorragia, y
potencialemnte una reduccion en
las tasas de transfusion de sangre.

En pacientes criticamente enfermos
con insufienciencia renal aguda en
terapia de reemplazo renal continua
(TRRC) el uso del citrato regional es
mas eficaz en comparacion con la
anticoagulacién de heparina, ya que
prolonga la vida util del circuito y
disminuye el riesgo de hemorragia.

El uso del citrato regional se
considera como el primer coagulante
lineal para la terapia de reemplazo
renal continuo en pacientes con
enfermedad renal aguda, por la
coagulacién de filtrado, menor tiempo
de inactividad, y menos riesgo de
sangrado en comparacion con la
heparina.

En pacientes criticamente enfermos
en tratamiento de reemplazo renal
continuo (TRRC), él uso del citrato
regional se considera un método de
anticoagulacion mejor que la heparina
ya que ofrece un menor riesgo de
pérdida de sangrado, perdida de
circuito, e insuficiencia del filtro.

Alta

Alta

Mediana

Alta

Fuerte Inglaterra

Fuerte China

Moderada  Australia

Fuerte China
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Experimental

La eficacia y seguridad de la
anticoagulacion de citrato en
comparacion con heparina en
pacientes con lesiéon renal
aguda que requiere terapia
de reemplazo renal continua:
un ensayo controlado
aleatorizado.

Experimental

Un ensayo controlado
aleatorio de anticoagulacion
del citrato regional versus
heparina Regional con la
terapia de reemplazo renal en
adultos criticamente
enfermos.

Experimental

Anticoagulante de citrato
para TRRC en los nifios:
Comparacion con la
heparina.

Revisiéon sistematica

Eficacia y seguridad de la
anticoagulacién con citrato
regional en pacientes
criticamente enfermos
sometidos a terapia de
reemplazo renal continuo.

Revisién Sistematica

Citrato regional  versus
anticoagulacién con heparina
para la terapia de reemplazo
renal continla: a meta-
andlisis de ensayos
controlados aleatorios

Revisiéon sistematica

Anticoagulacion de Heparina
versus citrato en pacientes
criticamente enfermos
tratados con la terapia de
reemplazo renal continua

El uso de anticoagulacién de citrato
regional en pacientes con lesion renal
aguda en terapia de reemplazo renal
continua (TRRC), disminuye las
complicaciones hemorragicas,
teniendo mayor ventaja sobre la
anticoagulacion a base de heparina.

El citrato regional prolonga la vida
del circuito, mejora la
anticoagulacion, y disminuye la
inidencia de sangtrado en
comparacion con la heparina
regional en pacientes con terapia de
reemplazo renal continla, es
particularmente  adecuado para
pacientes con mayor riesgo de
sangrado.

El citrato es un método de
anticoagulacion seguro y eficaz para
pacientes con terapia de reemplazo
renal continuo ya que tiene prolonga
la supervivencia del circuito, menos
incidencia de coagulacién, y menor
incidencia de complicaciones de
sangrado en comparacion con la
anticoagulacién de heparina.

El citrato es eficaz en el
manmteniiento de la per,meabilidad
del circuito y reduciendo el riesgo de
sangrado, en comparacion que la
heparina usados en pacientes con
terapia de reemplazo renal continuo.

El anticoagulante del citrato regional
disminuye el riesgo de sangrado sin
aumento significativo en la
incidencoia de la alcalosis metabolica
en comparacién con el
anticoagulante de heparina. Se
recomienda el uso del citrato en
pacientes con terapia de reemplazo
renal continua con alto riesgo de
sangrado. .

El uso del citrato regional se asocia
con un aumento de supervivencia del
circuito y menor riesgo de hemorragia
en comparacion con la administracion
de anticoagulacion con la heparina.

Alta

Alta

Alta

Alta

Alta

Alta

Fuerte Suiza
Fuerte Australia
Fuerte Espafa
Fuerte China
Fuerte China
Fuerte Inglaterra
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4.1.

CAPITULO IV: DISCUSION
Discusion

En la busqueda de datos se examino la eficacia de la anticoagulacion del
citrato versus la heparina para disminuir el sangrado en pacientes con
insuficiencia renal aguda en terapia de reemplazo renal continua; se
encontraron diversos articulos cientificos a través de la Base de datos
como: Lipecs, Lilacs, Scielo, Cochrane Plus, Pubmed, Medline, y
Epistemonikos. De las cuales segun los resultados obtenidos de las
revisiones sistematicas muestran que del total de 10 articulos cientificos
revisados el 100% (n=10/10) refieren que el uso de la anticoagulacién de
citrato es mas eficaz en comparacion con el uso de la heparina
(14,15,16,17,18,19,20,21,22,23).

Los estudios muestran que la implementaciéon de un protocolo, y la
eleccion de primera linea del uso de la anticoagulacion de citrato es
seguro, eficaz, y tiene mas ventajas que la heparina, debido a que
presenta menor riesgo de complicaciones hemorragias y/o sangrados en
pacientes criticamente enfermos con lesion renal aguda
(14,15,16,17,18,20,22).

Fernandez (20), refiere que la incidencia de hemorragia fue (0% vs.
10,3%). Zhang (21), indico que el citrato es capaz de reducir el riesgo de
sangrado 0,28 (IC del 95% 0,15 0,50). Wu (22), refiere una disminucion
estadisticamente significativa en la disminucién de sangrado (RR, 0,34;
95 % ClI, 0,17-0,65).
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El estudio refiere que la mayoria de los articulos cientificos son similiares;
y recomiendan la terapia de reemplazo renal continua en pacientes con
insuficiencia renal aguda como tratamiento de eleccion haciendo uso del
anticoagulante de citrato, mas aun si presenta riesgo de sangrado por la
lesidn multiorganica con la finalidad de obtener mayor ventajas en

comparacioén con el uso de la heparina.

Por el contrario, estos estudios también encontraron datos
estadisticamente significativos en relacion a mas tiempo de vida del filtro,
menos incidencia de coagulacion prematura, menor riesgo de perdida del
circuito, insuficiencia del filtro, permeabilidad del circuito
(14,15,16,17,19,20,21,23). Gattas (19), recomienda que el uso de citrato
regional mejora la anticoagulacion y es particularmente adecuado el uso

en pacientes con mayor riesgo de sangrado.

Otros estudios midieron la reduccién en las tasas de transfusion de sangre
y concluyeron que el uso de anticoagulacién de citrato es mas eficaz que
la heparina, y hay menos transfusiones de sangre (14, 23). Borg (14),
encontrd incidencias de transfusiones de sangre en el grupo de pacientes
que recibieron anticoagulacion de heparina en comparacion con el grupo
de pacientes con anticoagulacion de citrato (10 unidades vs. 0 unidades).
Estos resultados coinciden con el estudio Tillman (23), quien refiere mayor
numero de tasa de transfusibn con el grupo de pacientes con

anticoagulacion con heparina.

Sin embargo, como todo procedimeinto invasivo y uso de agentes
quimicos presentan efectos o complicaciones durante el tratamiento. Es
por ello; que se encontré que algunos estudios refieren mayor numero de

hipocalcemia en el grupo de citrato (15,22).

El presente estudio contribuira a mejorar la atencion de los pacientes con
insuficienca renal aguda sometidos a terapia de reemplazo renal continua,
ya que aumentara los conocimientos, habilidades, estrategias al personal

de enfermeria especialista en nefrologia y mejorara su nivel de atencion.
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CAPITULO V: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

5.1. Conclusiones

La revision sisteméatica de los 10 articulos cientificos sobre la eficacia
de la anticoagulacion del citrato versus la heparina para disminuir el
sangrado en pacientes con insuficiencia renal aguda en terapia de
reemplazo renal continua fueron hallados a través de la base de datos
como: Lipecs, Lilacs, Scielo, Cochrane Plus, Pubmed, Medline, y
Epistemonikos. Todos ellos corresponden al tipo y disefio de estudios:
Meta-analisis 30%. Revisiones sistematicas 30%. Experimental 30%.

Retrospectivo-Observacional 10%.

i_os 10 articulos revisados, el 100% (n=10/10) muestran que el uso
de la anticoagulacién de citrato es mas eficaz en comparacién con la
anticoagulacion de la heparina, porque disminuye significativamente
el riesgo y complicaciones de hemorragia y/o sangrado
(14,15,16,17,18,19,20,21,22,23).

El uso de la anticoagulacion de citrato es mayor frente a la heparina
porque prolonga la vida util del circuito del filtro, disminuye las
incidencias de la coagulacion prematura, disminuye las tasas de
transfusion de sangre, disminuye la coagulacion del filtrado, evita la
insuficiencia del filtro, mantiene la permeabilidad del circuito, y menor
incidencia de alcalosis metabolica (14,15,16,17,19,20,21,23).
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5.2.

Recomendaciones

Brindar a las instituciones que cuenten con servicios de hemodialisis
los resultados encontrados del estudio, para la implementacion y uso
de protocolos de anticoagulacion de citrato en pacientes con mayor
riesgo de sangrado a usarlo como primera linea para terapia de
reemplazo renal continua (CRRT).

Dar a conocer los hallazgos encontrados a la especialidad de
Nefrologia, con la finalidad de promover e implementar protocolo de
atencion para el uso de citrato en pacientes con insuficiencia renal

aguda con riesgo de sangrado en terapia de reemplazo renal continua.

Considerando la eficacia del anticoagulante de citrato, se debe dar a
conocer los hallazgos encontrados al personal de enfermeria
especialistas en Nefrologia, con la finalidad de incrementar los
conocimientos, habilidades y destrezas en la practica diaria para la
atencion de pacientes con insuficienecia renal aguda criticamente

enfermos en terapia de reemplazo renal continuo.
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