Sindrome hemolitico urémico.
Analisis de 43 casos
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Resumen. Objetivo: Describir las caracteristicas epidemiol dgicas,
clinicasy evolutivas de | os nifios con sindrome hemolitico urémico
(SHU).

Pacientes y métodos. Se realiz6 un estudio retrospectivo de 43
casos de SHU ingresados en 14 afios (1984-1998) en nuestro Hospital.

Resultados: La edad media de aparicion fue de 3,2 afios; lamayor
incidencia fue durante |os meses estivales; presentaron gastroenteritis
aguda los dias anteriores al ingreso 39 casos (90%). Todos los nifios
tenian fallo renal agudo, requiriendo didlisis peritoneal 32 de ellos
(74%). Se observ6 anuria en 22 casos (51%), con una duracion media de
10,3 dias.

La complicaciones mas importantes fueron: hipertension arterial
(HTA) en 21 nifios (48%); peritonitis 9 nifios (20%) y convulsiones 8
nifios (16%). Tres fallecieron (6%). La estancia media de ingreso fue de
14,5 dias. Tras un afio de seguimiento, €l 76% no presentaba ninguna
alteracion clinicani analiticay solo dos nifios (6%) tuvieron fallo renal
crénico. La presencia de convusiones se asocio amal prondstico
(p<0,05).

Conclusiones: El SHU produce una morbimortalidad importante. La
presencia de convulsiones en lafase aguda, estuvo asociada con peor
prondstico. La anuria durante més de 7 dias u oliguria durante mas de 15
dias también fueron factores de mal prondstico, aunque de formano
signicativa.
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HEMOLYTIC UREMIC SYNDROME. AN ANALYSISOF 43
CASES

Abstract. Objective: The purpose of this study was to describe the
epidemiological, clinical and evolution features of hemolytic uremic
syndrome (HUS).

Patients and methods. A retrospective study of 43 cases of HUS
during the last 14 years (1984-1998) was performed.

Results: The mean age of the patients was 3.2 years, the incidence
during the summer season was the highest and 39 cases (90%)
previously had acute gastroenteritis. All children had acute rena failure,
32 of them (74%) required peritoneal dialysis. Anuriawas found in 22
case (51%) and the mean duration was 10.3 days. The most frequent
complications were; Hypertension in 21 cases (48%), peritonitisin 9
cases (20%), seizuresin 8 patients (16%) and 3 deaths (6%). The mean
hospital stay was 14.5 days. After one year of ambulatory contral, 76%
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of the children were completely recovered and only two cases (6%) had
chronic renal failure. Seizures associated significantly with abad
prognosis (p < 0.05).

Conclusions. HUS has a very important morbimortality. Seizuresin
the acute phase were associated with abad prognosis. Anuriafor more
than 7 days and oliguria for more than 15 days were also predictors of a
worse prognosis, but this was not significant.

Key words: Hemolytic uremic syndrome. Peritoneal dialysis. Renal
failure. Prognostic factors. Seizures. Children.

Introduccion

El sindrome hemolitico urémico (SHU) eslacausamasfre-
cuente de insuficienciarenal agudaen nifios menores de 5 afios.
Descrita por Gasser y cols. en 19551, se caracteriza por latria-
da clasica de anemia hemolitica microangiopatica, trombocito-
peniay fallo renal agudo, siendo su morbimortalidad importan-
te. En los Ultimos afios se haavanzado de formaconsiderable en
el conocimiento de su etiologiay patogenia®®, aunque el tra-
tamiento continua siendo sintomético.

Este trabajo describe | as caracteristicas clinicas y evolutivas
de 43 casos de SHU en 39 nifios, asistidos en la Unidad de
Cuidados Intensivos Pediétricos (UCIP) del Hospital del Nifio
Jestis de Madrid.

Material y métodos

Serealizd un andlisis retrospectivo de los pacientes diag-
nosticados de SHU durante un periodo de 14 afios (junio de 1984-
mayo de 1998). Durante este periodo ingresaron en nuestra uni-
dad 43 episodios de SHU correspondientes a 39 nifios (Uno pre-
sent6 5 episodios recurrentes). Se siguieron los criterios diag-
ndsticos de Kaplan et al™: anemia hemolitica aguda (con pre-
sencia de esquistocitos), trombocitopeniay falo renal agudo. Se
valor6 edad, sexo, epidemiologia, datos clinicosy analiticos
ingreso y durante su evolucién, tratamiento, complicaciones, di-
asdeestanciay funcion rend al dta. Trasel altadelaUCIP se
recogié e seguimiento ambulatorio realizado por € Servicio de
Nefrologia durante € primer afio.

Dependiendo de la evolucion, los pacientes fueron distri-
buidos en tres grupos. Grupo |: recuperacion total, tanto clini-
cacomo analitica; grupo Il recuperacion casi total, definida por
la normalizacion de lafuncion renal, pero persistencia de mi-
crohematuria, proteinuriay/o hipostenuria; grupo I11: fallo re-
nal crénico o fallecimiento.
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Figura 1. Mes de ingreso de | os casos revisados.

En el estudio estadistico se utilizaron el analisis de varianza
o test de Kruskal-Wallis cuando se preciso, asi como € test de
Chi cuadrado o test exacto de Fisher en su caso.

Resultados

La edad media de presentacion fue de 3,2 afios (DS: + 2,2;
rango: 2m-12a). Ladistribucion por sexos fue de 22 nifiasy 21
nifios. El 80% de los casos aparecieron entre |os meses de ma-
yo aoctubre con predominio del mes de septiembre (Fig. 1).
Debutaron con diarrea en los dias previos al ingreso 39 casos
(90%), siendo d intervalo medio entre el inicio de éstay € diag-
ndstico de SHU de 5,4 dias (1-15 dias). Los sintomas a ingre-
so fueron: palidez 40 casos (93%); fiebre 25 (58%); dolor ab-
dominal 24 (56%); vémitos 23 (53%); diarrea 22 (51%); oli-
goanuria 24 (56%); edemas 22 (51%); HTA 17 (39%) y con-
vulsiones 8 (18%).

Entre los datos iniciales del laboratorio destacaron: hemo-
globinamedia 8,7g/dl (DS: + 2,3; rango: 4,4-12,8); plaguetas
73.564 u/ml (Rango: 11.000-532.000); urea 158,9 mg/dl (DS: +
83,9; rango: 59-420); creatinina 3,4 mg/dl (DS: + 1,9; rango:
0,5-11,6); leucacitos 15.525 u/ml (DS: + 6.700; rango: 6.900-
40.900).

Precisaron didlisis peritoneal (DP) 32 casos (74,4%). El tiem-

po medio desde el ingreso hasta lainstauracion de la DP fue
de 1,2 dias (rango: 1-5 dias), inicidndose en 29 casos durante las
primeras 24 h deingreso. Los nivelesde ureay creatininad in-
greso (Fig. 2) delos pacientes que precisaron DP fueron supe-
riores alos que no precisaron DP (p < 0,01). La duracion media
delaDP fue de 13,5 dias (DS: + 9,8; rango: 2-35 dias). Se ob-
servd anuria durante la evolucidn en 22 casos (51,1%), con una
duracion media de 10,3 dias (rango: 3-26 dias).

Entre |las complicaciones que presentaron durante su ingre-
s0 (Fig. 3), destacaron laHTA en 21 casos (48%) y alteraciones
hidroelectroliticas (hipercaliemia, hiponatremia o hiperfosfore-
mia) en 20 casos (46%). LaHTA se control6 sin medicacion
en 12 casos, 6 precisaron tratamiento con un antihipertensivo
(captopril) y 3 precisaron laasociacion de dos antihipertensivos
(captopril y nifedipino). Al alta solamente 3 casos continuaban
con HTA. Fallecieron 3 pacientes. 2 casos por parada cardiaca
refractariaal tratamiento y 1 caso por edema cerebral. Laes-
tanciamedia de ingreso en nuestra UCIPfue de 14,5+ 9,8 dias.

Enlatablal serecogen los datos obtenidos en controles
sucesivos a mes, alos 6 mesesy a afio. No seincluyeron en es-
te estudio los fallecidos (3 casos), |os que se trasladaron a su
hospital de origen (3 casos) y los que no han cuplimentado un
afo desde su diagnostico (2 casos en € primer mes, 4 casos en
el sexto mesy siete casos a afio del diagnostico). Entre estos
datos cabe resefiar, que un afio después del diagnostico & 76%
delos SHU estudiados no presentaron ninguin tipo de afectacion
renal, y que la secuela més frecuente fue lamicrohematuria sin
afectacion de lafuncion renal. Sélo dos casos presentaron fa
llo renal crénico.

Seintentd relacionar diferentes variables clinicasy delabo-
ratorio que presentaron en la fase aguda, con las secuelas rena-
les que se hallaron posteriormente (Tabla Il). La presencia de
convulsionesfue € Unico parametro asociado con unamalaevo-
lucién. Tambien se observé unaasociacion con el tiempo de anu-
riamayor de 7 diasy con oliguria mayor de 15 dias, si bien en
ambos casos los resultados no fueron estadisticamente signifi-
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Figura 2. Cifrasde ureay creatininaa ingreso y méximas.
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Tabla | Secuelas renales de los casos revisados
HTA 21(48%) |
Alt. dlectrol. 28(46%), 1 mes 6messs  1afo
Peritonitis [ 9(20%) N (%) N@®%)  N(%)
Convuisiones [ 7(16%) N° Revisiones 35 33 30
Derrame pleur. |7 (16%) Sin secuelas 18 (51) 19(61) 23(76)
EXITUS|  ]3(6%) Microhematuria 13(37) 12 (398) 4(13)
Arritmias 1 (4%) Proteinuria 7 (20) 4(13) 1(3)
0 5 10 15 20 o5 Hiposgnuria y 7 (20) 3(9) 1(3)
) » Acidosis metabolica 8(23) 1(3) 1(3)
AIt.eIecﬁoI.: Alt.e'racmne;e electroliticas, Derrame pleur.: Derrame pleural; = oiEE Gt 2(5) 2(6) 2(6)
HTA: Hipertension arterial HTA severa 3(8) 2(6) 2(6)
Figura 3. Complicaciones durante € ingreso. HTA: hipertension arterial.
Tabla Il  Prondstico en funcion de las secuelas renales
Grupo | Grupo Il Grupo 11 Valor dep
(n=17) (n=16) (n=5)
Edad (afios) 35 +26 25 +14 3,6 +26 NS
Diarrea previa 15 (88%) 16 (100%) 4 (80%) NS
Intervalo diarrea-ingreso (dias) 42 23 7,0 +30 50 +30 NS
Leucocitos a ingreso (mmd) 13.483 + 4554 16.687 +8532 17.320 +5.290 NS
Ureaa ingreso (mg/dl) 146 +65 174 +101 100 +29 NS
Creatininaa ingreso (mg/dl) 25 +13 39 +22 5,0 +49 NS
Didlisis peritoneal 11 (64%) 13 (81%) 5 (100%) NS
Anuria> 7 dias 3 (17%) 4 (25%) 3 (60%) NS{
Oliguria> 15 dias 3 (17%) 2 (12%) 3 (60%) NST
HTA 9 (53%) 9 (53%) 3 (60%) NS
Convulsiones 0 (0%) 4 (25%) 2 (40%) 0,02

NS: no significativo; NS valor de p=0,06-0,07; HTA: hipertension arterial.

cativos (p= 0,06 y p= 0,07 respectivamente).
Discusion

El pronostico a corto a plazo del SHU parece haber mejora-
do considerablemente en los Gltimos 25 afios, debido, posible-
mente, a cuidado en unidades especializadas durante lafase agu-
dadel cuadro®. En nuestraserie lamortalidad fue del 6,9% (tres
casos), dato que coincide con otros trabaj os publicados, que pre-
sentan unas cifras entre 3% y 15%(%10),

Actuamenteladidlisis peritoneal (DP) sigue siendo un tra-
tamiento de eleccion en € SHU, tanto por su eficacia, como por
lasencillez de su instauracion (12). Lamayoria de los autores
aceptan que lagran disponibilidad de DP explica en gran medi-
daladisminucién progresiva de las cifras de mortalidad®?).
Existen gran diversidad de opiniones con respecto al momento
de instauracion de la DP, algunos opinan que se deben someter
adidlisis aaquellos pacientes con anuria u oliguria que persis-
te més de 24 horas'® y que la DP tempranaeliminael inhibidor
de activador plasmindgeno®. En nuestro estudio hemos obser-
vado unas diferencias significativas entre las cifras medias de
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ureay creatininaal ingreso, de los que precisaron DP con rela-
cion alos que no se dializaron. Esto significa que todo pacien-
te con cifras de urea superiores a 150 mg/dl o de creatinina su-
perioresa 2,5 mg/dl serian subsidiarios de DP sin necesidad de
esperar laevolucion en 24 horas, dato que coincide con la opi-
nion de algunos autores’®), La peritonitis (liquido peritoneal con
mas de 500 células y cultivo positivo) no es infrecuente en pa
cientes con DP(), en nuestro caso se diagnostico en nueve pa-
cientes, aunque todos ellos respondieron correctamente al tra-
tamiento antibidtico intraperitoneal seglin antibiograma.

Laaparicion de HTA en lafase aguda es muy frecuente®),
aungue suele ser leve y de fécil control, desapareciendo en la
mayoria de |os casos antes de ser dado de alta. Solamente tres
casos mantenian HTA a altaapesar del tratamiento con antihi-
pertensivos. Tampoco observamos un peor prondstico en los pa
cientes que presentaron HTA en lafase aguda, con respecto a
resto.

Debido alas secuelas renales que puede producir € SHU, se
consideraimprescindible realizar controles periddicos de forma
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ambulatoria para valorar lafuncion rena de estos pacientes, in-
cluso a pesar de que d alta no presenten ninguna alteracion cli-
nicani analitica®29, En el seguimiento realizado a nuestros pa
cientes durante un afio, hemos observado una evolucion bastan-
te aceptable en relacion a otros trabaj os publicadog®10111819), so-
lamente dos casos (6%) de los 30 revisados d afio del diagnosti-
co, presentaban fallo renal crénico, mientras que 23 casos (76%)
no presentaban ningun tipo de alteracion renal, datos que coin-
ciden con los publicados por Milford et a.®9. Sin embargo, hay
que ser prudentes con el andlisis de estos resultados, ya que las
secuelas renales pueden aparecer varios afios después del diag-
néstico inicial ®10,

En cuanto a prondstico de estos nifios, son varios |los factores
encontrados en la fase aguda que se han relacionado con una pe-
or evolucion. Numerosos autores coinciden en que €l mejor ele-
mento predictor de fallo rena crdnico esladuracion delaanuria
enlafase aguda®101821.22) Nosotros también encontramos estare-
lacidn, tanto con anuria superior a 7 dias, como con oliguria su-
perior a 15 dias, pero estos hallazgos no fueron significativos se-
guramente debido a tamafio de lamuestra. Si encontramos unare-
lacion significativa entre el dafio renal y la aparicion de convul-
siones en lafase aguda, dato que coincide con otras series®2-23),
Del resto de pardmetros estudiados (Tabla 1), no obtuvimos va-
lores que se relacionaran con un peor prondstico evolutivo, a pe-
sar de haberse demostrado en numerosos trabajos publica-
dos(8,9,13,18,22,24)_

En conclusién, el SHU es una patologia infrecuente aunque
grave, que conduce a unamorbimortalidad importante. Esta pue-
de disminuir con el tratamiento de forma precoz y en unidades
especializadas. De la misma forma es importante realizar con-
troles de forma periddica, paravalorar las posibles secuelas que
puede producir, incluso en |os pacientes que se han recuperado
sin ninguna alteracion.
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