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RESUMEN

Introduccion: Para la prevencion del desarrollo de nefropatia inducida por el uso
de contraste (NIC) se han aplicado estrategias como: la administracion de
bicarbonato de sodio (BS) o solucion salina al 0,9% (SS); sin embargo, no se ha
establecido cual de las dos estrategias es mas efectiva y los resultados son

heterogéneos.

Objetivo: Sintetizar la evidencia existente sobre la efectividad del BS versus SS
en la prevencion de NIC.

Métodos: Se realizd una revision sistematica y metaanalisis de ensayos clinicos
controlados aleatorizados (ECA) registrados en cinco bases de datos, siguiendo el
diagrama de seleccion PRISMA con criterios de inclusion y exclusion. Se analizé
la efectividad del BS versus SS en la prevencion de NIC. El metaanalisis se
realizé por efectos aleatorios comparando los riesgos relativos con el software
Revman 5.4. El riesgo de sesgo se evalu6 con la herramienta de la colaboracion
Cochrane.

Resultados: Se incluyeron 7 estudios (n= 1306) en la revision sistematica y
metaanalisis. La frecuencia de presentacion de NIC fue de 10,84% en el grupo
que uso BS y de 9,24% en el grupo de SS. El riesgo de presentar NIC fue menor
en el grupo al que se le administro SS que en grupo que uso BS sin diferencias
significativas, RR= 1.2 (IC 95% 0.56 — 2.24, |1°= 73%).

Conclusiones: la efectividad del bicarbonato de sodio y la solucién salina en la

prevencion de la nefropatia inducida por contraste es similar.

Palabras clave: Nefropatia inducida por contraste, injuria renal aguda,
bicarbonato de sodio, solucion salina, NaCl 0.9%, hidratacion.



ABSTRACT

Introduction: There been some Strategies applied to prevent the development of
contrast-induced nephropathy (NIC) such as: the administration of sodium
bicarbonate (BS) or 0.9% saline solution (SS); however, which of the two
strategies is more effective has not been established and the results are
heterogeneous.

The aim: To Synthesize the existing evidence on the effectiveness of sodium BS
versus SS in the prevention of NIC.

Methods: A systematic review and meta-analysis of randomized controlled clinical
trials (RCT), registered in five databases, was carried out, following the PRISMA
selection diagram with inclusion and exclusion criteria. The effectiveness of BS
versus SS in the prevention of NIC was analyzed. The meta-analysis was
performed by Random effects model comparing the relative risks using Revman

5.4 software. Risk of bias was assessed using the Cochrane Collaboration tool.

Results: Seven studies were included in this systematic review and meta-
analysis. The frequency of NIC presentation was 10.84% in the group that used
BS and 9.24% in the SS group. The risk of presenting NIC was lower in the group
that was administered SS than in the group that used BS, without significant
differences, RR= 1.2 (95% CI 0.56 - 2.24, 12= 73%).

Conclusions: The effectiveness of sodium bicarbonate and saline solution in

preventing contrast-induced nephropathy is similar.

Keywords: Contrast-induced nephropathy, acute renal failure, sodium
bicarbonate, saline solution, NaCl 0.9%, hydration.



1. INTRODUCCION
1.1 Realidad problematica

La nefropatia inducida por contraste (NIC) o injuria renal aguda inducida por
contraste (IRA-IC) hace referencia a un tipo agudo de nefropatia luego de la
administracion de material de contraste para el estudio de imagenes.
Actualmente, también se le denomina lesién renal aguda asociada al contraste o
post-contraste, ya que en muchas ocasiones no se puede excluir otras causas de
lesion renal aguda; en todos estos casos se hace referencia a la aparicion de
injuria renal aguda luego de la administracion de contraste (1,2).

La frecuencia de NIC es variable. Los estudios indican una incidencia entre el 0.6
y 3,1% que puede incrementarse hasta el 8.5% en pacientes con enfermedad
renal crénica (3). Algunos estudios reportan que la incidencia puede llegar hasta
un 14,5% en el contexto de procedimientos intervencionistas (4), pero cuando el
paciente presenta comorbilidad renal o diabetes mellitus la NIC puede
presentarse hasta en el 50% (5). Aunque la frecuencia de NIC no es constante,
diferentes series han catalogado a esta patologia aguda como la tercera causa de
lesion renal aguda en pacientes hospitalizados (6). Incluso, existe una mayor
necesidad de terapia de reemplazo renal, estancia hospitalaria y mortalidad
hospitalaria para los pacientes que desarrollan NIC en comparacion con aquellos
que no lo hacen (7,8).

Para la definicion de la NIC existen diferentes propuestas, pero la de mayor
aceptacioén indica que se necesita un aumento de la creatinina sérica por encima
de 0,5 mg/dl o un aumento de mas del 25% del basal en las primeras 24 a 72
horas después de la exposicion a medios de contraste (9,10), en exclusion de otra
causa de IRA (11). Cabe destacar que hay nuevas definiciones como la KDIGO
se basa en los valores de creatinina sérica y la diuresis. Otros estudios la definen
segun los criterios RIFLE bajo el acrénimo de; riesgo de disfuncion renal, lesidon
renal, falla renal, perdida prolongada de la funcion renal y fin irreversible de la
funcién renal, las cuales se basan en el aumento de creatinina sérica, disminucion

de la tasa de filtracion glomerular (TFG) y el flujo urinario (12) (13).

La fisiopatologia de la IRA-IC es compleja e involucra la generacién de una
cascada oxidativa que provoca apoptosis celular e inhibicion de la reabsorcién



tubular de proteinas, ademas de alterar el equilibrio de regulaciéon renal
vasodilatacion-vasoconstriccidon produciendo hipoxia, y finalmente afectara a la
estructura tubular, disminuyendo el filtrado glomerular (13,14). En general, luego
de la administracion de un medio de contraste, se produce un desequilibrio de los
mediadores vasoactivos, como el oxido nitrico, prostaglandinas, adenosina,
endotelina y las especies reactivas de oxigeno, predominando la vasoconstriccion
renal en la arteriola aferente, todo ello en respuesta a la citotoxicidad directa del
medio de contraste (13, 14). Por otra parte, la osmolaridad e hiperviscosidad del
contraste reduce la tasa de filtracion glomerular y la oxigenacion celular a nivel
medular, provocando dafo celular directo por hipoxia, asi mismo eleva el riesgo

de desarrollar microémbolos (15).

Actualmente, no existe una pauta de tratamiento efectivo contra la NIC, es asi
como la prevencion es la clave para que el paciente no pase por este estado o se
recupere rapidamente. Como en toda patologia, se deben identificar los factores
de riesgo como una injuria renal aguda previa (16), enfermedad renal cronica,
diabetes mellitus, cardiopatias, hepatopatias, anemia (17) y mieloma multiple (18)
los cuales son catalogados como condiciones de alto riesgo. Otras acciones
involucran la restriccion de los antiinflamatorios no esteroideos, metformina,
aminoglucodsidos, litio, dosis baja efectiva de contraste, uso de acetilcisteina y
administracion de fluidos (18,19).

Los medios de contraste se dividen en tres tipos segun su osmolaridad, medio de
contraste hiperosmolar (1era generacion), hipoosmolar (2da generacion) e
isoosmolares (3ra generacion). Los de alta osmolaridad ya no son utilizados en la
actualidad por presentar una alta incidencia de NIC y nefrotoxicidad. Los de baja
osmolaridad e isoosmolares son menos nefrotdéxicos al presentar osmolaridad
similar al plasma, no existe evidencia que encuentre diferencia entre ambos

medios de contraste. (20,21)

Con respecto a la expansion del volumen con fluidos, se han estudiado la
administracion de bicarbonato de sodio(BS) y solucion salina normal(SS) o
isotonica periprocedimental. Aunque los ensayos muestran que ambas medidas
son utiles en cuanto a la proteccion contra NIC, los resultados son controvertidos
en cuanto a definir cual es la mejor estrategia y cual es el mejor intervalo de

tiempo de hidratacion pre y post contraste, una revision sistematica realizada por
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Subramniam et al. que incluyé modelos de prevencidon de NIC con solucién salina,
acetilcisteina, acido ascorbico, estatinas y bicarbonato de sodio, encontré una
reduccion significativa de dicha patologia, pero solo con acetilcisteina (21).

Valette et al. realizdé un ensayo clinico controlado que incluyé a 151 pacientes que
recibieron bicarbonato de sodio y 156 pacientes que recibieron solucién salina
isotdnica, todos ellos habian sido sometidos a procedimiento imagenolégico que
incluyo la administracion de contraste. En ambos grupos la frecuencia de NIC fue
similar 33% y 35% respectivamente, la mortalidad 25% y 24%, terapia de
reemplazo renal 3,2% y 3.9%, concluyendo que de tener efecto beneficioso sobre

dichos pacientes, no tendria diferencia en elegir una u otra terapia (22).

Solomon et al. evaluaron el efecto del bicarbonato de sodio versus solucion salina
isotonica 1 hora antes y 4 horas después del procedimiento en la prevencion de
NIC en un ensayo clinico aleatorizado de 391 pacientes sometidos a angiografia.
Entre sus resultados muestran una menor frecuencia de muerte con bicarbonato
de sodio en comparacion con solucion salina (10 vs 19 pacientes,
respectivamente) y menor NIC (39 vs 41 casos, respectivamente), aunque en
ambos resultados, la diferencia fue no significativa (p=0,20) (23).

Kama et al. compararon la eficacia de la administracién de bicarbonato de sodio
versus solucidn salina como prevencion de NIC en un ensayo clinico aleatorizado
de 71 pacientes sometidos a tomografia computarizada contrastada, asignando al
azar a 36 de ellos a 150 mEq de bicarbonato de sodio y 35 a 1000 ml de solucién
salina normal 3 horas antes, durante y después del procedimiento. Como
resultado muestran que la nefropatia se presentd en el 11,1 y 14,2% de los
pacientes en el grupo de bicarbonato de sodio y solucion salina, respectivamente,
no encontrando diferencias significativas en cuanto a frecuencia de NIC (24).

Kooiman et al. compararon el efecto del bicarbonato de sodio 1 hora antes del
procedimiento versus solucion salina isotonica 4 a 12 horas antes y después del
procedimiento en la prevencion de la nefropatia inducida por contraste en un
ensayo clinico aleatorizado de 323 pacientes donde 163 fueron asignados al azar
que recibieron 150 ml de bicarbonato de sodio y 160 pacientes que recibieron

solucion salina al 0.9%, ambos sometidos angiografia transluminal percutanea.
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Como resultado muestran la incidencia de nefropatia inducida por contraste en un

6,7% y 7.5% respectivamente, siendo no estadisticamente significativa (25).

Sobre la base de los estudios previos y considerando que la NIC puede ser
severa y dejar al paciente en estado critico, necesitar de terapia de reemplazo
renal o incluso la muerte se han implementado diferentes medidas de prevencion
como la administracion de BS y SS cuya efectividad tiene resultados
contradictorios se plantea la siguiente pregunta de investigacién: ;Cual es la
efectividad del BS versus SS en la prevenciéon de NIC? con el fin de poder
sintetizar la evidencia actual y contribuir a dilucidar cual de las estrategias
terapéuticas es mas efectiva en la prevencion de esta enfermedad, lo cual servira

a futuros protocolos para su admision, o en caso contrario su descarte.
1.2 Formulacién del problema

¢ Cual es la efectividad del bicarbonato de sodio versus solucion salina isotonica

en la prevencion de nefropatia inducida por contraste?
1.3 Objetivos de la investigacion

1.3.1 Objetivo general
e Determinar la evidencia sobre la efectividad del bicarbonato de sodio
versus solucidn salina isotdnica en la prevencion de nefropatia inducida por

contraste.

1.3.2 Objetivos especificos

e Determinar la efectividad del bicarbonato de sodio vs solucidn salina
isotonica en frecuencia de presentacion de la nefropatia inducida por
contraste

e Determinar la efectividad del bicarbonato de sodio vs solucidn salina
isotdnica para reducir la necesidad de dialisis de urgencia y mortalidad en
pacientes con nefropatia inducida por contraste

e Determinar la efectividad del bicarbonato de sodio vs solucion salina
isotonica en frecuencia de presentacion de nefropatia inducida por
contraste segun la osmolaridad del contraste, en pacientes diabéticos y

segun su definicion clasica.
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e Determinar la efectividad del bicarbonato de sodio vs solucidn salina
isotonica en la diferencia de medias del valor de creatinina sérica antes y

después del procedimiento con medio de contraste.
2. MARCO DE REFERENCIA
2.1 Hipétesis alterna

El bicarbonato de sodio es mas efectivo que la solucién salina isoténica en la
prevencion de nefropatia inducida por contraste.

2.2 Hipétesis nula

El bicarbonato de sodio no es mas efectivo que la solucién salina isotonica en la
prevencion de nefropatia inducida por contraste.

3. METODOLOGIA
3.1 Tipo de estudio: Revision sistematica y metaanalisis.
3.2 Poblacién y muestra

La poblacién estuvo conformada por los pacientes que intervinieron en los
estudios que comparan BS vs SS en prevencion de NIC. Se incluyeron los
estudios publicados hasta el mes de junio del afio 2022 publicadas en bases de

datos y que cumplieron con los criterios de seleccion.

Criterios de Inclusion

o Poblacion/participantes: ensayos clinicos aleatorizados (ECA) con
poblacién adulta mayor de 18 afos sometido a procedimientos diagnostico
por imagenes usando medios de contraste.

e Intervencion: estudios que incluyan la administracion de bicarbonato de
sodio endovenoso diluido con 5% de dextrosa en agua destilada o cloruro de
sodio al 0.9% 1 a 6 horas antes y después del procedimiento.

e Control: estudios que incluyan la administracion de solucion salina isoténica
o cloruro de sodio al 0.9% via endovenosa 6 a 12 horas antes y después del
procedimiento.

e Desenlace principal: frecuencia de nefropatia inducida por contraste
definida como un incremento de la creatinina sérica de mas de 0,5 mg/dL del
basal o incremento de mas del 25% del basal en las 48 horas posteriores de

13



haber sido administrado el contraste o definida segun los criterios RIFLE y
criterios KDIGO.

e Desenlaces secundarios: necesidad de dialisis de urgencia, mortalidad,
frecuencia de NIC segun la osmolaridad, analisis en pacientes diabéticos y
segun su definicidn clasica, diferencias en la media de creatinina sérica pre y
post intervencién

Criterios de exclusion

e Estudios observacionales (casos y controles, cohortes, pruebas
diagnosticas, transversales, reportes o series de casos), revisiones
sistematicas o articulos de revision.

e Ensayos clinicos no aleatorizados, investigacion in vitro o en animales.

e Estudios con diferente intervencion como afadir acetilcisteina o no
especificar la dilucion o el volumen que se administré de bicarbonato de
sodio y solucién salina.

3.3 Técnicas e instrumento de investigacion

Se solicito la aprobacion por parte del comité de investigacion de la UPAO para la
ejecucion del proyecto de investigacion, la cual siguié las recomendaciones
PRISMA.

Método de busqueda

Se realizé una busqueda bibliografica electronica de articulos publicados hasta
junio 2022, que respondan a la pregunta de investigacion en las siguientes bases
de datos: Medline-Pubmed, Medline-Ovid, Web of Science, Cochrane Library y
Biblioteca Virtual de Salud. Se utilizé la busqueda de términos primarios en
Medline-Pubmed para luego ser traducida utilizando The Polyglot (26) (Anexo 01).
Posteriormente, la busqueda fue amplificada empleando los operadores
booleanos AND y OR, segun correspondiera.

Seleccion de estudios

Con el objetivo de obtener una base de datos se exportaron todos los articulos
encontrados a la herramienta online Rayyan. Después de la eliminacién de los
estudios duplicados, el autor y el colaborador (C.A.A.M.) revisaron los articulos de
forma independiente mediante el titulo y resumen segun los criterios de inclusion.

En caso de conflicto de seleccion se tratoé con un tercer colaborador (W.G.V.). Los

14



estudios relevantes a la investigacion fueron seleccionados y buscados a texto
completo.

Extraccion y orden de los datos

Posterior a la seleccidn de los estudios relevantes y elegibles, se extrajeron los
datos y se ingresaron en una hoja de datos Excel 2016 para su ordenamiento. Los
datos extraidos fueron: nombre del primer autor, afo, pais, numero de
participantes, frecuencia de NIC, necesidad de dialisis de urgencia, osmolaridad
del contraste utilizado y valores de creatinina pre y post contraste.
Posteriormente, los datos de las variables cualitativas se colocaron en el software
Review Manager (version 5.4) de la colaboracion Cochrane, mientras que los
datos de la variable cuantitativa se ingresaron en el programa estadistico startical
product and service solutions (SPSS).

Evaluacion del sesgo

Se revis6 cada articulo de forma independiente por el autor y asesor, mediante los
criterios de la herramienta de Cochrane RoB 2, que evalua los dominios: proceso
de aleatorizacion, desviacién de intervenciones previstas, ausencia de datos de

resultados, medicion de resultado, seleccién del resultado final.

Evaluacion de la heterogeneidad

Se determiné mediante los resultados de los estudios a través de la prueba Chi
cuadrado y el estadistico 12, el cual nos brinda el porcentaje de la variabilidad de
estimacion agrupada de la heterogeneidad. La interpretacion se hizo segun estos
umbrales establecidos de 121 0% a 40%: podria no ser importante; 30% a 60%:
puede representar heterogeneidad moderada; 50% a 90%: puede representar una
heterogeneidad sustancial; 75% a 100%: heterogeneidad considerable.

Medidas de efecto

Se calculo el riesgo relativo (RR) para las variables dicotomicas con intervalos de
confianza (IC) al 95%, utilizando el modelo de efectos aleatorios con método de
Mantel-Haenzel en el analisis de datos. Mientras que para la variable cuantitativa
se aplicd diferencia de medias (MD) con IC del 95% y desviacion estandar
aplicando prueba de T de muestras relacionadas o emparejadas.
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Evaluacion del reporte de sesgos

Como el metaanalisis se realiz6 solamente con 7 articulos no se realizé la
evaluacion por funnel plot.
Definiciéon de variables: Se describen en la siguiente tabla
Tabla 1: descripcion de las variables de estudio
Variable Definicion operacional Tipo y escala | Indicador

VARIABLE INDEPENDIENTE
s Admini.straf:ié.n endovenosa de bicarbonato Cualitstiva ’
. " de S.OdIO diluido con 5% de (Ijextrosa en agua ominal Si
i destilada o cloruro de sodio, 1 a 6 horas dicotémica No

antes y después del procedimiento.
Administracion de | Administracién endovenosa cloruro de sodio | Cualitativa si
solucion salina | al 0.9% o solucion salina isotonica 6 a 12 | nominal No
isotonica horas antes y después del procedimiento. dicotémica
VARIABLE DEPENDIENTE

- Incremento de la creatinina sérica de mas

de 0,5 mg/dl del basal o incremento de mas

del 25% del basal en las 48 horas posteriores

de haber sido administrado el contraste (9).

- Criterios KDIGO: Incremento de creatinina

sérica >0.3 mg/dl a las 48 h o 50% por

encima del basal a los 7 dias o disminucion

del flujo urinario de 0,5 mil/kg/h durante 6

horas
Nefpea freeies | Criterios de RIFLE: Se requiere uno de los Cual.itativa si
Sor GRS criterios para clasificarlo segun el grado de n.omlnall No

IRA. dicotomica

Riesgo de falla renal se define como el

aumento de creatinina sérica 1.5 veces

mayor su valor basal, disminucion de TFG

mayor al 25% o una diuresis menor 5 mi/kg/h

en 6 horas

Lesién renal se define como aumento de

creatinina 2 veces su valor basal,

disminucion de TFG mayor al 50% o una

diuresis menor 5 mil/kg/h en 12 horas
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Falla renal se define como aumento de
creatinina 3 veces su valor basal, disminucién
TFG mayor al 75 % o una diuresis menor 3
ml/kg/h en 24 horas (12)

VARIABLES INTERVINIENTES

Necesidad de hemodialisis de urgencia por | Cualitativa

Necesidad de | o . ) Si
. ) insuficiencia renal aguda después 48-72 | nominal
dialisis de urgencia. o . L No
horas de administrado el medio de contraste. | dicotomica
o ) Cualitativa .
) Fallecimiento de los pacientes dentro de los ) Si
Mortalidad . o nominal
30 dias de administrado el contraste. L No
dicotémica
o Iso-
) Cualitativa
Osmolaridad del . . ) osmolar
) Uso de contraste hipoosmolar o isoosmolar. nominal )
medio de contraste o Hipo-
dicotémica
osmolar
i Subgrupo de la muestra que padece en el | Cualitativa .
Paciente con . ) Si
) ) momento del desarrollo del estudio de | nominal
diabetes mellitus i ) o No
diabetes mellitus Il dicotémica
o . Promedio de creatinina sérica medida en | Cuantitativa de
Creatinina sérica mg/dl

mg/dl. razon

3.4 Diseio de investigacion

Se efectud una revision sistematica de la literatura cientifica relacionada con la
prevencion de la nefropatia inducida por contraste. Para su preparacion, se
siguieron las pautas de la declaracién de PRISMA (27). En el proceso de
evaluacion para determinar el efecto de los estudios realizados sobre el objeto del
estudio, se realizé un metaanalisis (28).

3.5 Principios bioéticos

El estudio contd con el permiso del Comité de Investigacion y Etica de la
Universidad Privada Antenor Orrego, considerando que se trata de una
investigacion de revision sistematica y metaanalisis que utiliza informacion de
bases de datos virtuales. Asi mismo, el protocolo se enviéo a PROSPERO, base
de datos de proyectos de revisiones sistematicas obteniendo el cddigo de
inscripcion CRD42022359823, siendo un medio de validacion externa que permite

verificar la veracidad de la investigacion.
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3.6 Procesamiento y analisis de datos

Se calcularan los riesgos relativos (en caso no se muestren en los ensayos
clinicos elegidos) con intervalos de confianza del 95% para las variables
cualitativas, mientras que para la variable cuantitativa se aplicara la figura
estadistica de diferencia de medias con intervalo de confianza del 95%,
desviacion estandar y prueba de T de muestras relacionadas. El metaanalisis se
realizara por efectos aleatorios comparando los riesgos relativos con el software

Review Manager (version 5.4).
4. RESULTADOS
4.1 Resultados de la busqueda:

Al realizar la busqueda sistematica, se obtuvo un total de 1136 articulos. Se sigui6
el diagrama de seleccion PRISMA. Se eliminé 528 articulos duplicados, quedando
608 articulos. A continuacion, se analiz6 cada estudio segun titulo y resumen,
descartando 562 articulos que no cumplieron con los criterios de inclusion,
quedando 46 articulos restantes. Posteriormente, se verifico a texto completo los
46 estudios, en el que se excluyeron 39 articulos por; tipo de estudio incorrecto (1
estudio), estudios sin resultados (8 estudios), intervalo de tiempo de incorrecto de
SS (23 estudios), intervencion incorrecta NAC (4 estudios), estudios no
disponibles (3 estudios). Finalmente 7 estudios cumplieron los criterios de
inclusion para pertenecer a esta revision y metaanalisis (Figura N°1).

o Caracteristicas de los estudios incluidos

Los 7 estudios incluidos (n= 1306) correspondieron a ensayos clinicos
aleatorizados. Los estudios fueron desarrollados en Iran (2 estudios), Turquia (2
estudios), Colombia (1 estudio), Italia (1 estudio) y China (1 estudio). Todos
presentaron como resultado principal el desarrollo o frecuencia de aparicion de
NIC, midieron las cifras de media de creatinina sérica pre y post intervencion y
también indicaron la osmolaridad del medio de contraste utilizado. No todos
reportaron los datos de mortalidad o necesidad de dialisis y solamente dos
especificaron resultados en pacientes diabéticos (tabla N°2).

e Estudios excluidos

Durante el analisis de texto completo, se eliminaron 39 articulos, debido a

estudios que no cumplian los criterios de inclusion, tipo de estudio incorrecto (1
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estudio), estudios sin resultados (8 estudios), aplicacion de solucion salina en un
intervalo de tiempo incorrecto (23 estudios), intervenciones incorrectas como el
uso de N-acetilcisteina (4 estudios) y estudios no disponibles (3 estudios).

4.2 Riesgo de sesgo de los Estudios incluidos

En la mayoria de los estudios el riesgo de sesgo fue de bajo a moderado.
Encontrandose que el estudio de Koc (35), es el articulo considerado con mas alto
riesgo de sesgo (figura N°2)

4.3 Analisis e interpretacion de resultados

4.3.1 Caracteristicas de los desenlaces

Desenlace primario.

El desenlace principal fue la efectividad valorado mediante la comparacion de la
frecuencia de presentacion NIC en los 7 estudios incluidos. En 1 estudio se uso la
definicion de creatinina sérica mayor al 25% y el aumento en 0,5mg/dl de manera
conjunta(34), en otros 2 se usaron ambas definiciones por separadas (31,35) en 3
solo la definicion del aumento de creatinina del 25% (29,30,33) y en 1 estudio se
utilizo los criterios de RIFLE (32).

Desenlaces secundarios y analisis por subgrupos

Los desenlaces secundarios reportados en este metaanalisis son: la mortalidad
de los pacientes posterior a 30 dias de aplicado el contraste y la necesidad de
dialisis de urgencia después 48-72 horas de la intervencion. El analisis por
subgrupos se realizd segun el medio de contraste utilizado en los estudios,
dividiendose en hipoosmolar e isoosmolar, ademas se analizé los resultados en el

subgrupo de pacientes diabéticos.

Ademas, debido a la diferencia de definiciones de NIC encontradas, se realizé un
analisis segun el tipo de definicion: frecuencia de NIC definida por aumento de
creatinina en un 25% sobre el basal y frecuencia de NIC definida por aumento

absoluto de creatinina mayor a 0,5mg/dI.

Finalmente se analiz6 la diferencia de medias con IC95% del valor de creatinina
sérica pre y post intervencion en unidades de mg/dl.

19



4 .3.2 Efectos de la intervencion
Desenlace primario:

En total se analizaron 7 estudios (n= 1306). La frecuencia de presentacion total de
NIC en todos los estudios evaluados fue del 10% (131 de 1306 pacientes); la
frecuencia de presentacion de NIC fue de 10,84% (70 de 646) en el grupo que
uso BS y de 9,24% (61 de 660) en el grupo que uso SS. La frecuencia de
presentacion de NIC oscild entre el 4% al 40% en el grupo BS y entre 3% vy el
17% en el grupo SS.

El riesgo de presentar NIC fue menor en el grupo al que se le administro SS
(factor protector) y mayor en el grupo que uso BS (factor de riesgo); sin embargo,
este resultado no es estadisticamente significativo (RR= 1,12; IC 95%= 0,56 —
2,24). Se observo alta heterogeneidad para todos los estudios (1= 74%, p= 0,76)
(figura N°3).

Desenlaces secundarios:

Mortalidad: solamente el estudio de Nieto (30) reportd6 mortalidad dentro de sus
desenlaces, con 3 muertes en el grupo BS y 1 en el grupo SS, por lo cual no se

realizé pruebas estadisticas para esta variable.

Necesidad de dialisis de urgencia: Los estudios realizados por Castini (31),
Ozcan (34) y Koc (35) reportaron esta variable, solo en el estudio de Ozcan (34)
reporta necesidad de dialisis: 1 paciente en el grupo BS y 1 paciente en el grupo

SS, por lo cual no se realizé pruebas estadisticas para esta variable.

Analisis por subgrupos

Osmolaridad del medio de contraste utilizado

Medio de contraste hipoosmolar: fueron 5 los estudios que utilizaron un medio
de contraste hipoosmolar. En el grupo que recibié6 BS hubo una frecuencia de

NIC de 12% (59 de 498) vs 7% (38 de 513) en el grupo que recibié SS (RR= 1,54,
IC 95%=0,76-3,10, 1>= 65%, p = 0,23) (Figura N°4).

Medio de contraste isoosmolar: fueron 2 los estudios que utilizaron un medio de
contraste isoosmolar: En el grupo que recibié BS presentd NIC el 7% (11 de 148)
vs 16% (23 de 147) en el grupo que recibié SS (RR= 0,50; IC 95%= 0,13-1,95, I’>=
72%, p = 0,32) (Figura N°4).
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Frecuencia de NIC en pacientes con diabetes mellitus:

Fueron 2 estudios que reportaron el desenlace de NIC de manera especifica en
pacientes diabéticos, en esta poblacion el grupo BS tuvo una frecuencia de NIC
del 15%(18 de 121) vs 6% (8 de 138) en el grupo que recibié SS (RR= 2,53; IC
95%= 1,14-5,64, 1>= 0%, p= 0,02) (Figura N°5).

Frecuencia de NIC definida por aumento de creatinina en un 25% sobre el

basal

Fueron 5 estudios que definieron el resultado NIC como el aumento de creatinina
sérica en un 25% sobre el valor basal, asi en el grupo que recibié BS hubo una
frecuencia de NIC de 13% (62 de 462) vs 7% (33 de 476) en el grupo en el grupo
que recibié SS (RR=1,91; IC 95%= 1,28-2,86, 1>= 0%, p= 0,002) (figura N°6).

Frecuencia de NIC definida por aumento absoluto de creatinina mayor a
0,5mg/dl.

Fueron 2 estudios que definieron el resultado NIC como el aumento absoluto de
creatinina mayor a 0,5mg/dIl, en el grupo que recibié BS hubo una frecuencia de
NIC de 5% (8 de 146) vs 3% (5 de 152) en el grupo recibio SS (RR= 1,59; IC
95%= 0,54-4,66, 1>= 0%, p= 0,40) (figura N°7).

Diferencias en el valor de creatinina pre intervenciéon y post intervenciéon

La diferencia de creatinina fue evaluada en todos los estudios, este dato fue
presentado mediante diferencia entre medias de creatinina antes y después de la
intervencion, tanto en el grupo de BS como el de SS. En el grupo BS la media de
creatinina basal fue de 1,19mg/dl y post contraste fue de 1,20mg/dl, hubo una
diferencia de 0,02; mientras que en el grupo SS la media de creatinina basal fue
de 1,17mg/dl y post contraste fue de 1,18mg/dl, hubo una diferencia de 0,01 (tabla
N°3).
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Tabla 2:

Caracteristicas de los estudios incluidos en el metaanalisis.

Estudio, afio y
pais

Disefio de
estudio

N° total de
pacientes Y
por
intervencion

Criterio de
inclusion

Definicion
de NIC

Tipo de
examen de
contraste

Intervencion

Tipo de
contraste

YEGANEHKHAH
2014, IRAN (29)

Ensayo
clinico
aleatorizado

N° total: 150
NaHCO3: 50
NaCl: 50
NAC + NaCl:
50

eGFR < 60
mL/min/1,73m2
o Cr 21,5 mg/dl

Cr=25%
48 horas
post
contraste.

Angiografia
coronaria

-NaHCOs 150
ml al 8,4% +
850 ml de
solucion salina
isotonica,
infusién de 3
ml/kg/h 1 hora
antes y 1
mil/kg/h 6 horas
posterior
angiografia.
-NaCl 0,9%,
infusién de 1
ml/kg/h maximo
100 ml/h, 12
horas antes y
después de la
angiografia.

Hipo
osmolar

NIETO 2014,
COLOMBIA (30)

Ensayo
clinico
aleatorizado

N° total: 220
NaHCO3: 107
NaCl: 113

Cr 21,2 mg/dl

Cr=25%
48 horas
post

contraste.

Angiografia
coronaria
TCCC

-NaHCO; 75 ml
+ 425 dextrosa
al 5% en H20
infusion
3ml/kg/h, 1 hora
antesy 1
mi/kg/h 6 horas
después del
procedimiento.
- NaCl 0,9%,
infusion
1ml/kg/h (154
mEg/L) durante
12 horas antes
y 12 horas
después.

Hipo
osmolar

CASTINI 2008,
ITALIA (31)

Ensayo
clinico
aleatorizado

N° total: 156
NaHCO3: 52
NaCl: 51
NaCl + NAC:
53

Cr 21,2 mg/dl

Cr=25%o
Cr sérica
20,5 mg/dI
durante 24
h,48 hy5
dias post
contraste.

Angiografia
coronaria
PCI

- NaHCOs 154
ml + 846 ml
dextrosa 5% en
H20, infusién de
3 ml/kg/h, 1
hora antes y 1
mi/kg/h durante
y 6 horas
después del
contraste.
-NaCl 0,9%,
infusion 1
mi/kg/h durante
12 horas antes
y después
contraste.

Iso
osmolar
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-NaHCO3 154

ml + 846 ml

dextrosa 5% en

H20 infusion de

3ml/kg/h 1 hora
Ne total: 286
Ensayo . : antesy 1
. NaHCO3: 96 L Angiografia

PAKFETRAT clinico . . Criterios . ml/kg/h, 6 horas | Iso

. . NaCl: 96 No disponible coronaria i

2009, IRAN (32) aleatorizado RIFLE después del osmolar
NaCl + NAC: PCI

contraste.

96

-NaCl 0,9%,
infusion de 1
mil/kg/h, 6 horas
antes y después
del contraste.

-NaHCOs 450
ml + 1050 mL
dextrosa 5%,
N° total: 627 . o
Cr225% o infusion
NaHCO3: 159 )
44,2 umol . : 1,5ml/kg/h, 6 Hipo
Ensayo NaCl: 161 . Angiografia
YANG 2014, . . . por encima . horas antes y osmolar
clinico NaCl + NAC: No disponible coronaria i
CHINA (33) . del basal 3 después del
aleatorizado 157 i PCI
dias post contraste
NaHCO3 +
contraste -NaCl 0,9%, 1.5
NAC: 150
ml/kg/h, 6 horas
antes y después

del contraste.

-NaHCOs; 154
ml + 846 ml de
dextrosa al 5%
Ne total: 264 Cr225%y en H20, infusién
NaHCO3: 88 Cr sérica . ’ 1 ml/kg/h, 6
Ensayo Angiografia
OZCAN 2007, . NaCl: 88 20,5 mg/dl )
. clinico Cr 21,2 mg/dl coronaria ,
TURQUIA (34) ) NaCl + NAC: 48 horas después del osmolar
aleatorizado PCI
88 post contraste.
contraste. -NaCl 0,9%, 1
mil/kg/h, 6 horas
antes y después

del contraste.

horas antes y Hipo

-NaHCOs; 154
ml + 846 ml de
dextrosa al 5%
en H20 en

Cr=25%o . L
infusion 1

N° total: 264 Cr sérica . : .
Ensayo Angiografia mil/kg/h 6 horas Hipo

KOC 2013, . NaHCO3: 88 . . 20,5 mg/dl
clinico No disponible
48 horas

TURQUIA (35) NaCl: 88 coronaria antes y después | osmolar
aleatorizado ’ - PCI del contraste.
2 -NaCl 0,9%, 1
contraste
ml/kg/h, 12
horas antes y
después del

contraste.

PCI: intervencion coronaria percutanea, CA: Angiografia coronaria , NAC: N-acetilcisteina, TC CC: Tomografia con
contraste
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Figura 1: Diagrama de flujo PRISMA para la seleccion de estudios.

Identificacion

Registros identificados a partir de:
Bases de datos (n = 5)
¢ Pubmed-Medline (n=191)
« Web of Science (n= 148)
» Ovid-Medline (n=339)
¢ Crochane Library (n=252)
« Biblioteca virtual de salud
(n=206)
Registros (n =1136)

Screening

l

Registros filtrados

Registros eliminados antes de la
proyeccion:
Registros duplicados
eliminados (n =528)

(n = 608)

Estudios evaluados en texto
completo para la elegibilidad

\ 4

Registros excluidos por titulo y
resumen:
(n =562)

(n =46)

Incluido

- Estudios incluidos en la revision
sistematica para valoracion
cualitativa (n=7)

SS: solucion salina, NAC: N-acetilcisteina

- Estudios incluidos en el
metaandlisis para valoracion
cuantitativa (n=7)

\ 4

Informes excluidos:

Tipo de estudio incorrecto (n =1)
Estudios sin resultados: (n=8)
Intervalo de tiempo incorrecto
con SS: (n=23)

Intervencion  incorrecta  NAC:
(n=4)

Estudios no disponibles (n=3)
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Figura 2: Resumen o semaforo de riesgos de sesgos en los estudios individuales

D1 D2 D3 Da D5  Overall
Koc 2013 . ‘ 1 ‘ - . * Lowrisk
Castini 2010 ® " 0 O . | Someconcerns
Ozcan 2007 | Y I XN | @ ‘ High risk
Nieto 2014 ® ' ®© ® O ®
yeganehkhah ® ' ® ® ® @ o1 Procesodealeatorizacion
Yang 2014 ® ®© ©®© © © . D2 Desviacién deintervenciones previstas
Pakfetrat 2009 ‘ . ' ‘ ‘ . D3 Ausencia datos de resultados

D4 Medicion del resultado
DS Seleccion del resultado final

Colores: Verde= bajo riesgo de sesgo, Amarillo= riesgo poco claro de sesgo (alguna preocupacion), Rojo=
alto riesgo de sesgo.

Overall Bias

Selection of the reported result

Measurement of the outcome

Mising outcome data

Deviations from intended interventions I ]
Randomization process [N ]
0 10 20 30 40 50 60 70 80 90 100

M Low risk Some concerns M High risk
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Figura 3: efectividad de la hidratacion con BS vs SS en la frecuencia de la

presentacion de NIC (desenlace principal)

Bicarbonato de sodio  Solucion salina Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Yang, 2014 8 159 5 161  13.2% 1.62 [0.54, 4.85] —
Ozcan, 2007 4 88 12 88 13.3% 0.33[0.11, 0.99]
Pakfetrat, 2009 4 96 16 96 13.5% 0.25 [0.09, 0.72] —_—
Castini, 2008 7 52 7 51 14.2% 0.98 [0.37, 2.60] I
Koc, 2013 15 94 6 101 14.8% 2.69 (1.09, 6.63] —
Nieto-Rios, 2014 12 107 8 113 15.2% 1.58 [0.67, 3.72] —_1T
Yeganehkhah, 2014 20 50 7 50 15.9% 2.86 [1.33, 6.15] —
Total (95% CI) 646 660 100.0% 1.12 [0.56, 2.24] e

Total events 70 61
Heterogeneity: Tau® = 0.65; Chi* = 22.65, df = 6 (P = 0.0009); I = 74%

0.01

0.1

10

-7 = - 100
Test for overall effect: Z = 0.31 (P = 0.76) Bicarbonato de Sodio Solucion salina
Figura 4: efectividad del BS vs SS en frecuencia de presentacion de NIC en
subgrupo segun la osmolaridad del contraste (hipoosmolar — isoosmolar).
Bicarbonato de sodio  Solucion salina Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
1.1.1 Medio de contraste Hipoosmolar
Yang, 2014 8 159 5 161 13.2% 1.62 [0.54, 4.85] —
Ozcan, 2007 4 88 12 88 13.3% 0.33 [0.11, 0.99]
Koc, 2013 15 94 6 101 14.8% 2.69 [1.09, 6.63] ——
Nieto-Rios, 2014 12 107 8 113 15.2% 1.58 [0.67, 3.72] -1
Yeganehkhah, 2014 20 50 7 50 15.9% 2.86 [1.33, 6.15] —
Subtotal (95% CI) 498 513 72.3% 1.54 [0.76, 3.10] e
Total events 59 38
Heterogeneity: Tau® = 0.41; Chi* = 11.39, df = 4 (P = 0.02); I = 65%
Test for overall effect: Z = 1.20 (P = 0.23)
1.1.2 Medio de contraste Isoosmolar
Castini, 2008 4 96 16 96 13.5% 0.25 [0.09, 0.72] e —
Pakfetrat, 2009 7 52 7 51 14.2% 0.98 [0.37, 2.60] —_—
Subtotal (95% CI) 148 147 27.7% 0.50 [0.13, 1.95] el
Total events 11 23
Heterogeneity: Tau® = 0.69; Chi* = 3.55, df = 1 (P = 0.06); I’ = 72%
Test for overall effect: Z = 0.99 (P = 0.32)
Total (95% CI) 646 660 100.0% 1.12 [0.56, 2.24] ‘
Total events 70 61
e 2 _ . Chi? = _ _ R b ' ' |
o, 0 10
e e 5 Bicarbonato de Sodio Solucion salina
Test for subgroup differences: Chi* = 2.06, df = 1 (P = 0.15), I = 51.5%
Figura 5: efectividad del BS vs SS en frecuencia de presentacion de NIC en
pacientes con diabetes mellitus.
Bicarbonato de sodio  Solucion salina Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Koc, 2013 15 94 6 101  78.3% 2.69 [1.09, 6.63]
Yang, 2014 3 27 2 37 21.7% 2.06 [0.37, 11.47] e A—
Total (95% CI) 121 138 100.0% 2.53 [1.14, 5.64] -
Total events 18 8
o 2 _ . 2 _ _ _ T I I + t |
Heterogeneity: Tau® = 0.00; Chi* = 0.07, df = 1 (P = 0.79); I’ = 0% bo1 o1 ) 100

Test for overall effect: Z = 2.28 (P = 0.02)

Bicarbonato de sodio Solucion salina
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Figura 6: efectividad del BS vs SS en frecuencia de presentacion de NIC definida
por aumento de creatinina en un 25% sobre el basal.

Bicarbonato de sodio

Solucién salina

Risk Ratio

Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Castini 2010 7 52 7 51 17.1% 0.98 [0.37, 2.60] —
Koc 2013 15 94 6 101  19.8% 2.69[1.09, 6.63) —
Nieto 2014 12 107 8 113 22.1% 1.58 (0.67, 3.72] T
Yang 2014 8 159 5 161 13.5% 1.62 [0.54, 4.85] e
Yeganehkhah 2014 20 50 7 50 27.5% 2.86[1.33, 6.15] —
Total (95% CI) 462 476 100.0% 1.91 [1.28, 2.86] L 2
Total events 62 33
[repn 2 _ . 2 - - P = = : I
Heterogeneity: Tau’ = 0.00; Chi* = 3.68, df = 4 (P = 0.45); I’ = 0% bo1 o ) 100

Test for overall effect: Z = 3.16 (P = 0.002)

Bicarbonato de sodio Solucién salina

Figura 7: efectividad del BS vs SS en frecuencia de presentacion de NIC definida
por aumento absoluto de creatinina mayor a 0,5mg/dl sobre el basal.

Bicarbonato de sodio

Solucion salina

Risk Ratio

Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Castini 2010 6 52 4 51 79.7% 1.47 [0.44, 4.91) —

Koc 2013 2 94 1 101 20.3% 2.15(0.20, 23.31)

Total (95% CI) 146 152 100.0% 1.59 [0.54, 4.66]

Total events 8 5

Heterogeneity: Tau® = 0.00; Chi* = 0.08, df = 1 (P = 0.78); I’ = 0%
Test for overall effect: Z = 0.84 (P = 0.40)

0.01 0.1

Bicarbonato de sodio Solucién salina

1

Tabla 3: efectividad del BS vs SS en la diferencia de medias del valor de
creatinina sérica antes y después del procedimiento con medio de contraste.

10

Diferencias de medias de valores de creatinina sérica en mg/dl pre y post contraste

Grupo bicarbonato de sodio Grupo solucion salina
Valor basal Valor post Valor basal Valor post
contraste contraste
Yeganehkhah M,
2014 1.17 1,19 1,08 1,13
Nieto J, 2014 1,3 1,22 1,32 1,26
Castini D, 2010 1,59 1,69 1,49 1,37
Pakfetrat M, 2009 1.1 1.1 1.1 1,2
Yang K, 2014 0,79 0,84 0,79 0,84
Ozcan E, 2007 1,36 1,36 1,4 1,46
Koc F, 2013 1 1,02 1 0,97
Media 1,187 1,203 1,17 1,18
Diferencia - 0,02 - 0,01
Desviacion estandar 0,05 Desviacion estandar 0,08
IC 95% -0,07 - 0,03 IC 95% -0,08 — 0,07
Valor p 0,48 Valor p 0,82
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5. DISCUSION DE RESULTADOS

En el contexto de la necesidad de prevenciéon del desarrollo de nefropatia
inducida por contraste (NIC) se han aplicado diferentes estrategias enfocadas en
este objetivo como: la administracidon de solucidén salina al 0,9% (SS), cuyo
mecanismo seria la expansion del volumen intra vascular, reduciendo los niveles
del medio de contraste, los efectos nefrotoxicos y la vasoconstriccion renal al
inhibir el sistema renina-angiotensina-aldosterona(36); de igual forma, la
administracion de bicarbonato de sodio (BS) intervendria generando alcalinizacion
renal disminuyendo el dafio por especies reactivas de oxigeno y la apoptosis
celular (37). Varios estudios han evaluado la efectividad de estas dos estrategias:
BS vs SS, por lo cual se realiz esta revision sistematica y metaanalisis, con el fin

de poder sintetizar la evidencia actual y contribuir a la informacion disponible.

Este metaanalisis sintetiza la evidencia de 7 ECA que incluyeron 1306
participantes, teniendo como resultado principal una menor incidencia de NIC con
el grupo que recibié hidratacion previa y posterior al contraste con SS en
comparacion con la hidratacion con BS, sin embargo, este resultado no es
estadisticamente significativo presentando una efectividad similar en ambos
grupos y una alta heterogeneidad (RR= 1,12; IC 95%= 0,56-2,24, |12= 74%).

Se analiz6 la incidencia de NIC segun la osmolaridad del medio de contraste
utilizado, se obtuvo que el grupo de hidratacion con SS presentd menor incidencia
en el subgrupo hipoosmolar, pero este resultado no fue estadisticamente
significativo (RR= 1,54; IC 95%= 0,76-3,10), mientras que en el subgrupo
isoosmolar la incidencia fue menor en el grupo de hidratacion con BS, pero de
igual manera este resultado no fue estadisticamente significativo (RR= 0,50; IC
95%= 0,13-1,95).

La enfermedad renal cronica(ERC) y la diabetes mellitus(DM) son los principales
factores de riesgo de NIC con una alta incidencia de NIC en estos grupos de
pacientes (38). En nuestro estudio el grupo de hidratacibn con SS presento
efectividad en frecuencia de presentacion de NIC en pacientes con DM (RR=
2,53; IC 95%= 1,14-5,64). En cuanto a la mortalidad y la necesidad de dialisis de
urgencia no fueron reportados en todos los estudios, se encontré un numero

minimo de eventos, en los cuales, si se presento esta informacion; probablemente
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esto se debe al pequefio numero de muestras y al corto tiempo de seguimiento

post intervencion.

El término NIC alude al deterioro agudo de la funcidn renal secundario a medios
de contraste, esta patologia presenta ciertas diferencias respecto a sus
definiciones, por lo cual se evaluo la frecuencia de NIC segun su definicion clasica
(15). Siendo una ellas el aumento de creatinina sérica en un 25% sobre el valor
basal, hallando efectividad en el grupo de hidratacion con SS siendo
estadisticamente significativo y heterogeneidad no importante (RR= 1,91; IC
95%= 1,28-2,86). De manera similar, el grupo que uso la definicién de NIC como
un aumento absoluto de creatinina mayor a 0,5mg/dl, presento una menor
incidencia con el grupo de hidratacién con SS, sin embargo, para este caso el
resultado no fue estadisticamente significativo (RR= 1,59; IC 95%= 0,54-4,66).

Asi mismo, se evalué la diferencia del valor de la creatinina pre y post
intervencién, obteniendo una diferencia de 0,02 en el grupo BS; mientras que en
el grupo SS una diferencia de 0,01; sin embargo, en los dos casos estas

diferencias no fueron estadisticamente significativas.

El desenlace principal de nuestra investigacion comparado con otros metaanalisis
es similar, al tener resultados no estadisticamente significativos y la alta
heterogeneidad reportada. En el metaanalisis de Zapata et al. 2015 (22 estudios)
se reportd que el riesgo de presentar NIC fue menor en el grupo que recibid
hidratacion con BS, resultado no estadisticamente significativo y alta
heterogeneidad para todos los estudios (DR= -0,03; IC 95%= -0,05-0,0, 1°>= 70%),
ademas no se evidencid reduccion de la tasa de mortalidad, terapia de reemplazo
renal y no se encontré diferencia entre las medias del valor de creatinina serica
pre y post exposicion al medio de contraste (39). Asi mismo, el metaanalisis de
Nevaneethan et al. 2009 (12 estudios), obtuvieron como resultado el desenlace de
NIC fue menor en el grupo con BS, de igual manera el resultado fue no
estadisticamente significativo y con una alta heterogeneidad (DR= 0,4; IC 95%,
0,26-0,82; 1= 55,9%), igualmente no se encontré diferencias entre en la
necesidad de terapia de reemplazo renal, mortalidad intrahospitalaria (40).

Los estudios presentaron riesgo de sesgo moderado y alto por determinantes

como el no detallar correctamente el procedimiento o método de asignacion
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aleatoria y cegamiento tanto de los pacientes como del personal, ademas hubo un
potencial de impacto sustancial de falta de analisis de los participantes en el
grupo al que fueron asignados al azar; estos factores contribuirian a presentar

errores.

En relacion con la hidratacion general, no existe un régimen 6ptimo, muchos
estudios y algunas guias han establecido que esta estrategia seria la mas efectiva
y utilizada para la prevencion de NIC, asi en Rear R et al (41) y Zhang Y et al.
(42) mencionan un régimen generalizado en el que se aplica una hidratacion
previa con SS de 1-1,5ml/kg/h por 6 a 12 horas y posterior a la intervencion una
hidratacion de 1-1,5ml/kg/h por 12-24 horas después (41) (42). Asi mismo el
Canadian Association of Radiologists(ACR) consensus guidelines for the
prevention of contrast-induced nephropathy recomienda una hidratacion estandar
con SS a 1 ml/kg/h por 12 horas antes y después del procedimiento para
pacientes hospitalizados y el régimen de 3 ml/kg/h, 1 hora antes como minimo y 6
horas después para el BS y SS en pacientes ambulatorios (43). Segun la
European Society of Urogenital Radiology recomienda un régimen de hidratacion
con SS de 1-1,5 ml/kg/h de al menos 6 horas antes y después del contraste (44).
Este metaanalisis es el unico estudio que recolecta ECA teniendo como protocolo
hidratacion prolongada con SS.

En el afio 2012 se presentd el ACR consensus guidelines for the prevention of
contrast-induced nephropathy, en donde se consideraba que la hidratacion es la
medida mas importante en la prevencion, aplicando regimenes de BS o SS, pero
sin establecer que una estrategia fuera mejor que la otra (43). En el estudio de
Soomro et al. 2022 (45) evaluaron la velocidad, el volumen y el tiempo de
hidratacion intravenosa con BS y SS en prevencidon de eventos renales después
de la angiografia, obteniendo como resultado un efecto similar de eventos renales
adversos entre una hidratacion corta (menor a 6 horas) con un volumen total de
1000 ml vs una hidratacion prolongada ( mayor a 6 horas) con volumenes
mayores. Asi mismo mencionan un alto riesgo de mortalidad, necesidad de
didlisis o aumento de creatinina mayor al 50% del basal a los 90 dias post
contraste en volumenes de hidratacion menores a 964 ml. (45)

En el afo 2022, la misma entidad ACR presento la Guia sobre el contraste

asociado a la injuria renal aguda, estableciendo que el uso de contraste como
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causa directa de injuria renal aguda no se ha logrado comprobar hasta el
momento, ya que en los estudios disponibles el termino post solo hace referencia
a la cronologia y no a la causalidad, adicionalmente el tiempo de aparicion del
evento no esta establecido, sin embargo, se prevé que como riesgo este seria
bajo. Ademas, mencionan una diferencia insignificante de lesién renal entre
medios de contraste isoosmolares o hipoosmolares, asi mismo respecto a la
hidratacion refiere similar efectividad ante el uso de BS y SS, y se prefiere en
pacientes con alto riesgo de presentar NIC siendo aquellos pacientes con eGFR <
30 ml/min/1,73m? (46).

En conclusion, el presente metaanalisis demuestra que la hidratacion con BS y la
hidratacion prolongada con SS presentan similar efectividad en la prevencion de
NIC, siendo importante destacar que, no siendo estadisticamente significativo, la
incidencia fue menor en la hidratacién con SS. Cabe recalcar que la NIC es una
alteracion transitoria que afecta con mas frecuenta a pacientes con ERC y DM, en
nuestro estudio la hidratacion con SS es mas efectivo en prevencion de NIC en
pacientes con DM, pero al ser una muestra muy pequefa se recomienda realizar

estudios con mayor capacidad de participantes.
6. LIMITACIONES

Las limitaciones que se observaron en este estudio fueron: el limitado numero de
ensayos clinicos aleatorizados realizados en los ultimos 5 afios, el moderado y
alto riesgo de sesgo encontrado en los estudios que ademas tienen una alta
heterogeneidad. La falta de consenso sobre la definicion de NIC dificultd la
evaluacion final y el corto tiempo de seguimiento impide reportar la mortalidad y el
requerimiento de terapia de reemplazo renal. Se presentdé también una alta
variabilidad en el volumen del medio de contraste utilizado, probablemente debido
a las diferentes intervenciones médicas incluidas en los estudios, lo cual impidié
un analisis sobre esta variable. Por lo tanto, los resultados de este metaanalisis
no pueden ser generalizables tanto por las limitaciones antes mencionadas como

por el tamafo de muestra.
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7. CONCLUSIONES

La hidratacion con bicarbonato de sodio versus solucion salina en la
prevencion de NIC tiene similar efectividad.

La hidratacion con bicarbonato de sodio versus solucion salina en la
prevencion de la NIC tiene similar efectividad en soluciones hipo e
isoosmolares y creatinina sérica mayor 0.5 mg/dl sobre su basal.

La hidratacion con solucion salina en el subgrupo de pacientes con
diabetes mellitus y creatinina sérica mayor al 25% sobre su basal tiene
mayor efectividad que la hidratacion con bicarbonato de sodio en la
prevencion de NIC.

La hidratacion con bicarbonato de sodio versus solucion salina tiene
efectividad similar en la diferencia de medias de creatinina sérica antes y

después de procedimiento con medio de contraste.

8. RECOMENDACIONES

Se recomienda realizar revisiones sistematicas sobre el rol actual de las

sustancias de contraste como causa de injuria renal aguda, puesto que la actual

definicion alude solamente al factor tiempo en la relacion causal; de esta manera

se pueden disefar estrategias mas efectivas en su prevencion.
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ANEXOS

Anexo A Estrategias de busqueda en las bases de datos de la literatura médica.

BASE
PubMed a través
de NCBI

Medline-Ovid

Cochrne Library

Web of Science

Biblioteca virtual
de salud

ESTRATEGIA

#1: "Sodium Bicarbonate"[Mesh]

#2: "Saline Solution"[Mesh] OR "Normal saline" OR
"0.9% Saline" OR "0.9% NaCl" OR "sodium chloride"
#3: "contrast induced nephropathy" OR "contrast
nephropathy” OR “nefropatia inducida por contraste”
#4: #1 OR #2

#5: #4 AND #3

#1: exp Sodium Bicarbonate/

#2: exp Sodium Chloride/ OR "Normal saline" OR
"sodium chloride"

#3: "contrast induced nephropathy" OR "contrast
nephropathy” OR “nefropatia inducida por contraste”
#4: #1 OR #2

#5: #4 AND #3

#1: [mh "Sodium Bicarbonate"]

#2: [mh "Saline Solution"] OR "Normal saline" OR
"0.9% Saline" OR "0.9% NaCl" OR "sodium chloride"
#3: "contrast induced nephropathy" OR "contrast
nephropathy” OR “nefropatia inducida por contraste”
#4: #1 OR #2

#5: #4 AND #3

#1: ALL=("Sodium Chloride"[MeSH Terms])

#2: ALL=("Saline Solution"[MeSH Terms] OR "Normal
saline" OR "0.9% Saline" OR "0.9% NaCl" OR "sodium
chloride")

#3:ALL=("contrast induced nephropathy" OR "contrast
nephropathy” OR “nefropatia inducida por contraste”)
#4: #1 OR #2

#5: #4 AND #3

#1: (tw:(bicarbonato de sodio) OR (tw:(sodium
bicarbonate)

#2: (tw:(solucion salina) OR (tw:(saline solution)

#3: (tw:(nefropatia inducida por contraste) OR
(tw:(contrast-induced nephropathy)

#4: #1 OR #2

#5: #4 AND #3
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