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RESUMEN

La lesion renal, incluida la lesion renal aguda (LRA) y la enfermedad renal créonica (ERC), se han vuelto muy comun en
pacientes criticamente enfermos tratados en UCI. Muchos estudios epidemiolégicos han revelado asociaciones significa-
tivas de insuficiencia renal aguda (IRA) y de enfermedad renal crénica (ERC) con malos resultados de alta mortalidad y
costos médicos. Aunque muchos estudios basicos han aclarado los posibles mecanismos de la sepsis y la IRA séptica,
la traduccion de los hallazgos obtenidos al entorno clinico no ha tenido éxito hasta la fecha. Actualmente no se dispone
de ningun farmaco especifico contra la sepsis humana o la IRA. El notable progreso de las técnicas de didlisis, como
la terapia de reemplazo renal continua (TRRC), ha permitido el control de la "uremia" en pacientes hemodinamicamente
inestables; sin embargo, los pacientes con IRA séptica que requieren didlisis siguen mostrando una mortalidad inacepta-
blemente alta. Por lo tanto, se deben realizar mas investigaciones para mejorar el resultado de la sepsis y la IRA séptica.
Comprender el papel de la lesion renal como amplificador en la sepsis y la insuficiencia organica multiple podria apoyar
la identificacion de nuevos objetivos farmacolégicos para la sepsis y la IRA séptica.

Palabras clave: Sepsis, lesion renal aguda, enfermedad renal cronica, lesion pulmonar, grupo de alta movilidad recua-
dro.

ABSTRACT

Kidney injury, including acute kidney injury (AKI) and chronic kidney disease (CKD), have become very common in crit-
ically ill patients treated in the ICU. Many epidemiological studies have revealed significant associations of acute renal
failure (ARF) and chronic kidney disease (CKD) with poor outcomes of high mortality and medical costs. Although many
basic studies have clarified the possible mechanisms of sepsis and septic ARF, translating the findings into the clinical
setting has not been successful to date. There are currently no specific drugs available against human sepsis or ARF. The
remarkable progress of dialysis techniques, such as continuous renal replacement therapy (CRRT), has allowed control of
“uremia” in hemodynamically unstable patients; however, patients with septic ARF who require dialysis continue to show an
unacceptably high mortality. Therefore, more research needs to be done to improve the outcome of sepsis and septic ARF.
Understanding the role of renal injury as an amplifier in sepsis and multiple organ failure could support the identification of
new drug targets for sepsis and septic ARF.

KeyWords: Sepsis, acute kidney injury, chronic kidney disease, lung injury, high mobility group box.
RESUMO

Lesao renal, incluindo lesdo renal aguda (AKI) e doenga renal cronica (CKD), tornaram-se muito comuns em pacientes
gravemente enfermos tratados na UTI. Muitos estudos epidemioldgicos revelaram associagdes significativas de insufi-
ciéncia renal aguda (IRA) e doenga renal cronica (CKD) com maus resultados de alta mortalidade e custos médicos.
Embora muitos estudos bésicos tenham esclarecido os possiveis mecanismos da sepse e da IRA séptica, a traducao
dos resultados para o cenario clinico n&o tem sido bem sucedida até o momento. Atualmente ndo ha medicamentos es-
pecificos disponiveis contra a sepse humana ou a ARF. O notével progresso das técnicas de didlise, como a terapia de
substituigdo renal continua (TRC), permitiu o controle da "uremia" em pacientes hemodinamicamente instaveis; entretanto,
pacientes com IRA séptica que requerem didlise continuam mostrando uma mortalidade inaceitavelmente alta. Portanto,
€ preciso fazer mais pesquisas para melhorar o resultado da sepse e da LRA séptica. A compreensao do papel da lesdo
renal como um amplificador na sepse € na faléncia de multiplos érgdos poderia apoiar a identificagdo de novos alvos de
medicamentos para sepse e ARF séptica.

Palavras-chave: Sepse, lesdo renal aguda, doenca renal cronica, lesdo pulmonar, caixa de grupo de alta mobilidade.
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Introduccion

La sepsis se define en la guia de campa-
fia de supervivencia de sepsis 2012 (SSCG
2012) como “la presencia (probable o docu-
mentada) de infeccion junto con manifesta-
ciones sistémicas de infeccion” (Dellinger,
Levy, & Rhodes, 2013). La creatinina sérica,
un marcador de funcion renal ampliamente
medido, incluye la definicion de SSCG 2012
como “una variable de disfuncion organica
con un aumento de creatinina sérica de> 0,5
mg / dI” (Dellinger, Levy, & Rhodes, 2013).

Una definicién reciente de lesion renal agu-
da (LRA) de la Kidney Disease: Improving
Global Outcomes (KDIGO) incluye un au-
mento de la creatinina sérica en 0,3 mg / dL
en 48 h.

Por lo tanto, la sepsis y la LRA se observa-
ran con frecuencia en pacientes criticamen-
te enfermos en UCI. Ademaés, la sepsis y la
IRA aumentan sinérgicamente la mortalidad
de los pacientes de la UCI. No se dispone
clinicamente de ningun farmaco especifico
contra la sepsis y la IRA. La enfermedad re-
nal crénica (ERC), definida como una tasa

de filtracion glomerular (TFG) <60 ml / min /
1,73 m2 durante 3 meses, esta aumentando
en todo el mundo debido no solo a la mayor
prevalencia de obesidad, diabetes e hiper-
tension, sino también a una mejoria longevi-
dad (KDIGO Clinical Practice Guideline for
Acute Kidney Injury, 2012)

La prevalencia de ERC en UCI también
esta aumentando. De hecho, recientemente
se ha reconocido a la ERC como un factor
de riesgo importante para el desarrollo de
LRA y los malos resultados en la sepsis. La
complicacion de la lesion renal empeora la
enfermedad critica. Un mejor manejo de la
lesion renal mejorara los resultados de la
sepsis.

La LRA es una complicacion grave en pa-
cientes criticamente enfermos porque la
LRA afecta en gran medida a resultados
como la mortalidad y los costos médicos.
Recientemente, sin embargo, la (KDIGO,
2012) ha definido los criterios de diagnoés-
tico y la estadificacion de la gravedad de la
LRA (tabla 1).

Tabla 1. Definicion y estadificacion de la LRA

Definicion la LRA se define como cualquiera de los siguientes:

1) Aumento de la SCr en> 0,3 mg/dL en 48 h

2) Aumento de la SCr a> 1,5 veces el valor inicial, que se sabe o se presume que

ha ocurrido en los 7 dias anteriores

3) Volumen de orina <0,5 ml / kg / h durante 6 h

<0,5 ml/ kg /h durante 6 a

Gravedad Creatinina sérica Excrecion de orina
Etapa 1 1,5 a 1,9 veces el valor inicial, o
12h > 0,3 mg / dL de aumento
Etapa 2 2,0 a 2,9 veces valor inicial

RECIMAUC VOL. 5 N2 1(2021)

<0,5 ml/ kg / h durante> 12 h
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Etapa 3 3,0 veces el valor inicial, o

h, o Aumento de la SCra

Anuria durante > 12 h

<0,3 ml/ kg / h durante> 24
>4,0mg/dL, o

Inicio de la terapia de reemplazo renal,

la creatinina sérica de creatinina sérica

Fuente: (Hsu, Ordonez, Chertow, Fan, & McCulloch, 2008).

La ERC también ha sido reconocida como
un problema de salud publica debido a su
incidencia y prevalencia, lo que implica ma-
los resultados y altos costos. Ademas, la
ERC, junto con la sepsis, es un factor de
riesgo importante para el desarrollo de LRA.
“En realidad, la ERC se encuentra en apro-
ximadamente el 30% de los pacientes con
IRA en la UCI” (Hsu, Ordonez, Chertow, Fan,
& McCulloch, 2008).

Varios estudios observacionales encontra-
ron que el 0,9-6,8% de todos los pacientes
ingresados en la UCI tienen un diagndstico
previo de enfermedad renal terminal (ERT).
Aunqgue la incidencia de ERC sin dialisis en
la UCI se ha investigado poco, se supone
que la prevalencia de ERC en la UCI es mu-
cho mas alta que la de ERT. En este sentido,
y por medio de la siguiente revision biblio-
grafica se busca indagar acerca de este
tipo de afeccion con la finalidad de brindar
informacion de interés para futuras investi-
gaciones.

Metodologia

Para el desarrollo de este proceso investi-
gativo, se plantea como metodologia la en-
caminada hacia una orientacion cientifica
particular que se encuentra determinada
por la necesidad de indagar en forma preci-
sa y coherente una situacion, en tal sentido
Davila, (2015) define la metodologia “como
aquellos pasos anteriores que son seleccio-
nados por el investigador para lograr resul-
tados favorables que le ayuden a plantear
nuevas ideas” (p.66)
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Lo citado por el autor, lleva a entender que
el desarrollo de la accién investigativa bus-
ca simplemente coordinar acciones enmar-
cadas en una revision bibliografica con el
fin de complementar ideas previas relacio-
nadas Shock séptico en insuficiencia renal
a través de una revision de literatura, para
asi finalmente elaborar un cuerpo de consi-
deraciones generales que ayuden a ampliar
el interés propuesto.

Tipo de Investigacion

Dentro de toda practica investigativa, se
precisan acciones de caracter metodologi-
co mediante las cuales se logra conocer y
proyectar los eventos posibles que la deter-
minan. En este sentido, la presente inves-
tigacion corresponde al tipo documental,
definido por Castro (2016), “se ocupa del
estudio de problemas planteados a nivel
tedrico, la informacion requerida para abor-
darlos se encuentra basicamente en mate-
riales impresos, audiovisuales y / o electro-
nicos”. (p.41).

En consideracion a esta definicion, la orien-
tacion metodolodgica incluye la oportunidad
de cumplir con una serie de actividades in-
herentes a la revision y lectura de diversos
documentos, donde se encuentran ideas
explicitas relacionadas con los topicos en-
cargados de identificar una caracteristica
inmersa en el estudio. Por lo tanto, se rea-
lizaron continuas interpretaciones con el
claro proposito de revisar aquellas aprecia-
ciones propuestas por diferentes investiga-
dores en relacion al tema de interés, para

RECIMAUC VOL. 5 N2 1(2021)
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luego dar la respectiva argumentacion a los
planteamientos, en funcion a las necesida-
des encontradas en la investigacion, apoya-
dos en las herramientas tecnoldgicas para
la busqueda de trabajos con valor cientifico
disponibles en la web que tenian conexion
con el objetivo principal de la investigacion.

Fuentes Documentales

El analisis correspondiente a las caracteris-
ticas que predomina en el tema selecciona-
do, llevan a incluir diferentes fuentes docu-
mentales encargadas de darle el respectivo
valor cientifico y en ese sentido cumplir con
la valoracion de los hechos a fin de gene-
rar nuevos criterios que sirven de referen-
cila a otros procesos investigativos. Para
Castro,(2016) las fuentes documentales
incorporadas en la investigacion documen-
tal o bibliografica, “representa la suma de
materiales sistematicos que son revisados
en forma rigurosa y profunda para llegar
a un analisis del fenbmeno” (p.41). Por lo
tanto, se procedié a cumplir con la lectura
previa determinada para encontrar aquellos
aspectos estrechamente vinculados con el
tema, con el fin de explicar mediante un de-
sarrollo las respectivas apreciaciones gene-
rales de importancia.

Técnicas para la Recoleccion de la Infor-
macion

La conduccion de la investigacion para ser
realizada en funcion a las particularidades
que determinan a los estudios documenta-
les, tiene como fin el desarrollo de un con-
junto de acciones encargadas de llevar a
la seleccion de técnicas estrechamente vin-
culadas con las caracteristicas del estudio.
Bolivar, (2015), refiere, que es “una técnica
particular para aportar ayuda a los procedi-
mientos de seleccion de las ideas primarias
y secundarias”. (p.71).

Tal como lo expresa, Bolivar, (2015) “Las
técnicas documentales proporcionan las
herramientas esenciales y determinantes
para responder a los objetivos formulados
y llegar a resultados efectivos” (p. 58). Es

RECIMAUC VOL. 5 N2 1(2021)

decir, para responder con eficiencia a las
necesidades investigativas, se introdujeron
como técnica de recoleccion el método in-
ductivo, que hizo posible llevar a cabo una
valoracion de los hechos de forma parti-
cular para llegar a la explicacion desde
una vision general. El autor Bolivar, (2015)
tambien expresa que las técnicas de pro-
cesamiento de datos en los estudios docu-
mentales “son las encargadas de ofrecer al
investigador la vision o pasos que deben
cumplir durante su ejercicio, cada una de
ellas debe estar en correspondencia con el
nivel a emplear” (p. 123). Esto indica, que
para llevar a cabo el procesamiento de los
datos obtenidos una vez aplicadas las téc-
nicas seleccionadas, tales como: fichas de
resumen, textual, registros descriptivos en-
tre otros, los mismos se deben ajustar al ni-
vel que ha sido seleccionado.

Resultados

Fisiopatologia de la lesidon renal aguda
séptica

La LRA es un sindrome con un amplio es-
pectro de etiologias, y varios mecanismos,
gue incluyen lesiones isquémicas / hipoxi-
cas, nefrotdoxicas e inflamatorias, contribu-
yen al desarrollo de la LRA.

Dependiendo de los diferentes entornos
clinicos, como la cirugia posquirurgica, la
exposicion a los medios de contraste, la in-
suficiencia cardiaca grave con bajo gasto
y la sepsis, la fisiopatologia y las caracte-
risticas clinicas de la LRA seran diferentes.
Entre estas etiologias, la sepsis es la prin-
cipal causa de IRA en las UCI. Segun se
informa, el 45-70% de todas las LRA estan
asociadas con sepsis (Bagshaw, Laupland,
& Doig, 2005).

Los pacientes con sepsis y LRA son am-
pliamente reconocidos por tener una tasa
de mortalidad inaceptablemente alta. Bags-
haw, Laupland, & Doig, (2005) “Informaron
que la mortalidad intrahospitalaria y en la
UCI por IRA séptica aumentd, respectiva-
mente, al 30 y al 20% y que se observé una
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mayor mortalidad en todas las categorias de gravedad de la IRA”.

Tabla 2. Definicion y estadificacion de la ERC

La ERC se define como cualquiera de los siguientes presentes durante > 3 meses
1) Marcadores de dafio renal (uno o0 mas)

Albuminuria, anomalias en el sedimento urinario, electrolitos u otras anomalias

atribuibles a trastornos tubulares, anomalias detectadas por histologia, anomalias

estructurales detectadas por imagenes, antecedentes de trasplante de rifion

2 Disminucion de la TFG; TFG <60 ml / min / 1,73 m? (categorias de TFG G3a-GS5)

Categori TFG TFG (ml/ Categoriade  AER (mg

ade min / 1,73 m?) albuminuria  /dia)

Gl >90 Normal o alto Al <30 Normal a
levemente
aumentado

G2 60-89 Ligeramente A2 30-300  moderadamente

disminuy6 aumento

G3a 45-59 Ligeramente a la A3> 300 severamente

disminucion de aumento
moderadamente

G3b 30-44 moderadamente a la

disminucion
severamente

G4 15-29 severamente disminuyo

G5 <fracasodel rifion

TFG tasa de filtracion glomerularl5, AER Tasa de excrecion de albumina

Fuente: (Bagshaw, Laupland, & Doig, 2005).

Sin embargo, Doi, Ishizu, & Tsukamoto-Sumida, (2014) “han propuesto varios mecanismos
fisiopatoldgicos que son relativamente especificos para la LRA inducida por sepsis” ver (Ta-
bla 3). Debido a la complejidad de la sepsis y la LRA, debe tenerse en cuenta que ninguna
via Unica puede explicar todas las caracteristicas de la LRA séptica. Cada paciente con
IRA séptica se mueve a lo largo de una trayectoria de enfermedad individual. “Por lo tanto,
las dianas terapéuticas varian con las condiciones preexistentes subyacentes, el curso
temporal y la trayectoria de la enfermedad de la sepsis y la LRA” (Doi, Ishizu, & Tsukamo-
to-Sumida, 2014).

Aunqgue se han identificado muchas dianas farmacoldgicas potenciales en modelos anima-
les de sepsis y LRA, la traduccion de animales a humanos ha sido sumamente dificil. La
imposibilidad de traducir los resultados de los animales a los humanos “se ha atribuido a
las caracteristicas de la enfermedad de la sepsis y la LRA (complejidad y heterogeneidad),
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ensayos clinicos inapropiados y modelos animales que no imitan completamente la sepsis
humana” (Doi, Leelahavanichkul, Yuen, & Star, 2009).

Tabla 3. Mecanismos fisiopatoldgicos potenciales de la IRA séptica.

Estado proinflamatorio

Activacion del complemento y de la coagulacion Activacion de la proteasa (heparan sulfato, elastasa)

Formacion de radicales libres

Produccion de citocinas proinflamatorias (IL-1, IL-6, IL-18, TNF-a) Célula Activacion (neutréfilos,

macrofagos, plaquetas, células endoteliales)

Estado antiinflamatorio

Citocina antiinflamatoria (IL-10) Fagocitosis y quimiotaxis reducidas

Funcién inmunitaria alterada (apoptosis de linfocitos)

Desregulacion de la microcirculacion

Hipoperfusion glomerular inducida por vasodilatacion

Flujo sanguineo anormal dentro del capilar peritubular

TNF factor de necrosis tumoral

Fuente: (Doi, Ishizu, & Tsukamoto-Sumida, 2014).

La IRA que requiere dialisis “muestra una
mortalidad inaceptablemente alta del 40-
50%, con un aumento de la mortalidad del
60-80% cuando se asocia con disfuncion
de organos distantes como insuficiencia
cardiaca y respiratoria” (Wald, McArthur,
Adhikari, Bagshaw, Burns, & Garg, 2014).
Se ha producido un progreso notable en la
terapia de reemplazo renal (TRR) en cuida-
dos intensivos.

Por lo tanto, las condiciones urémicas de
los pacientes hemodinamicamente ines-
tables en la UCI pueden tratarse con éxito
mediante la TRRC continua. Sin embargo,
la dialisis no ha reducido la mortalidad de
forma apreciable. Aunque la LRA en la UCI
se asocia con una alta mortalidad, otros fac-
tores ademas de la pérdida de la funcién
renal parecen contribuir a malos resultados:
los pacientes con LRA que no requieren
dialisis muestran una mortalidad considera-
blemente mas alta que la que muestran los
pacientes con ERT (Wald, McArthur, Adhi-
kari, Bagshaw, Burns, & Garg, 2014).

RECIMAUC VOL. 5 N2 1(2021)

Basandose en estas observaciones, mu-
chos investigadores han comenzado a es-
clarecer los mecanismos de disfuncion de
organos distantes causada por LRA.

El 6rgano distante mas investigado es el
pulmon. La insuficiencia respiratoria, que se
observa con frecuencia en pacientes sépti-
cos, es causada por una fuga vascular y un
edema pulmonar posterior. La sobrecarga
de volumen causada por LRA amplifica la
lesion pulmonar, pero puede prevenirse eli-
minando el exceso de liquido extracelular
(Liu, Glidden, & Eisner, 2007)

Sin embargo, varios estudios clinicos han
implicado a la inflamacion en la patogenia
de la lesion pulmonar complicada con LRA.
Por ejemplo, se observan niveles elevados
en “sangre de mediadores inflamatorios
como el inhibidor del activador del plasmi-
nogeno 1, la interleucina 6 (IL-6) y los re-
ceptores del factor de necrosis tumoral so-
luble en pacientes con SDRA complicado
con LRA en comparacion con los que no
tienen LRA” (Liu, Glidden, & Eisner, 2007).
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Los estudios experimentales que utilizan

por isquemia-reperfusion renal (IRI) y la ne-
frectomia bilateral (BNx), han identificado
varios mecanismos diferentes por los cua-
les la LRA causa lesion pulmonar, incluido
el aumento de la infiltracion de neutrdfilos,
la permeabilidad vascular, la desregulacion
de los transportadores de sal y agua, y ex-

*r— presiones inflamatorias de citocinas y qui-

miocinas. Los autores Ahuja, Andres-Her-
nando, & Altmann, (2012) demostraron que
“la IL-6 circulante es un mediador patogéni-
co de la lesion pulmonar en la IRA”.

Ampilificacion de la insuficiencia organi-
ca multiple por lesidn renal preexistente

Los estudios epidemioldgicos de la sepsis
humana han demostrado la importancia de
las enfermedades comorbidas preexisten-
tes, incluida la ERC. “Segun se informa, los
pacientes con ERC tienen un mayor ries-
go de morbilidad y mortalidad por sepsis,
aungue se dispone de datos limitados para
pacientes con ERC que no reciben diali-
sis” (Leelahavanichkul, Huang, Hu, & Zhou,
2011). Estos hallazgos sugieren que la sep-
sis y la IRA séptica en entornos clinicos es-
tan notablemente influenciados por la ERC
subyacente.

Los autores Leelahavanichkul, Huang, Hu,
& Zhou, (2011) “establecieron modelos de
ratbn en dos etapas de enfermedad re-
nal preexistente con sepsis subsiguiente
(CKD-sepsis) para imitar la complejidad de
la sepsis humana”.

La ERC se indujo mediante nefrectomia 5/6
(5/6 Nx) o inyeccion de acido fdlico, 2 0 4
semanas después se observo evidencia de
ERC como reduccion de la TFG y lesion re-
nal patoldégica como esclerosis glomerular
y fibrosis intersticial. Luego, estos animales
con ERC fueron sometidos a cirugia de liga-
dura y puncion del ciego (CLP), el modelo
animal de sepsis mas utilizado, que induce
bacteriemia polimicrobiana y sepsis debido
a la puncion con aguja del ciego ligado, lo
que provoca la fuga de contenido fecal ha-
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cia el peritoneo (Leelahavanichkul, Huang,
Hu, & Zhou, 2011).

Estos modelos de CKD-sepsis mostraron
una mortalidad notablemente alta con ni-
veles sanguineos aumentados de factor
de crecimiento endotelial vascular (VEGF)
y HMGB1. Aunque la sepsis inducida por
CLP solo aument6 estos mediadores, los
animales con sepsis con ERC mostraron ni-
veles significativamente mas altos que con
sepsis sin ERC. Debe tenerse en cuenta
gue la condicion de ERC causo elevaciones
leves pero significativas de VEGF y HMGB1
antes de la induccion de sepsis y la pérdi-
da completa aguda de la funcién renal por
BNx también causo elevaciones de VEGF y
HMGB1 en sangre.

Es importante destacar que la neutraliza-
cion de VEGF con tirosina quinasa 1 simi-
lar a fms soluble (sFLT-1) (un receptor de
VEGF soluble) y antisuero neutralizante de
HMGB1 “atenud la lesion de otros 6rganos,
incluidos el higado y los pulmones, y me-
joré la supervivencia de los animales con
sepsis por ERC” (Leelahavanichkul, Huang,
Hu, & Zhou, 2011). En conjunto, la lesion re-
nal preexistente amplifica la progresion de
la enfermedad sepsis y la IRA inducida por
sepsis al aumentar el VEGF y HMGB1.

La citocina proinflamatoria HMGB1 secreta-
da por las células moribundas induce la li-
beracion de otras citocinas de los macrofa-
gos y otros tipos de células. HMGB1 puede
inducir la liberacién adicional de HMGB1 en
células RAW 264. Por tanto, HMGB1 parece
amplificar la inflamacion mediante retroali-
mentacion positiva. “Varios estudios basi-
cos han demostrado que la terapia neutrali-
zante de HMGB1 mejora la mortalidad de la
sepsis en ratones sin ERC. Este tratamien-
to funcionaria bien en la CKD-sepsis, que
muestra una forma mas grave de sepsis”
(Yumoto, Nishida, & Moriyama, 2011).

Perspectivas para el desarrollo de un
nuevo tratamiento

Tanto la sepsis como la IRA han sido reco-
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nocidas como un “cementerio para las em-
presas farmacéuticas” porque actualmente
no hay ningun farmaco especifico disponi-
ble para estas enfermedades en un entorno
clinico. Varios hallazgos nuevos gue se cen-
tran en la lesion de 6rganos remotos en la
IRA y la amplificacion de la reaccion séptica
por ERC descrita anteriormente pueden su-
gerir que la eliminacion del mediador humo-
ral seria eficaz en la sepsis complicada con
lesion renal. Hasta ahora, se ha informado
de la eliminacion eficaz de IL-6 y HMGB1
mediante la técnica de purificacion de san-
gre. “Por otro lado, los ensayos clinicos que
evaluaron la hemofiltracion de alto volumen
(HVHF) no demostraron ninguna proteccion
a pesar de que HVHF podria mostrar una
eliminacion significativa de mediadores
humorales de la sangre” (Clark, Molnar, &
Joannes-Boyau, 2014).

Otra estrategia terapéutica potencial es la
implantacion de células madre mesenqui-
males (CMM).

Las CMM exhiben multiples propiedades
beneficiosas al atenuar la respuesta infla-
matoria, modular las células inmunitarias y
promover la cicatrizacion de los tejidos. Se
espera que las CMM alberguen los sitios de
las lesiones y utilicen mecanismos paracri-
nos para cambiar el entorno local y mejorar
la funcién y la supervivencia de los érganos.
Algunos estudios demostraron la mejora de
la LRA inducida por sepsis mediante la ad-
ministracion de MSC (Molitoris, 2014).

Las CMM pueden mostrar sus efectos pro-
tectores regulando las células inflamatorias
y los mediadores con adaptacion a los cam-
bios ambientales inducidos por la compli-
cacion de la lesion renal.

Conclusiones

Durante el desarrollo del proceso investiga-
tivo se observo, que las complicaciones de
la lesion renal aguda y crénica se asocian
significativamente con malos resultados de
la sepsis. Aunque muchos estudios epide-
miolégicos ya han demostrado estas aso-
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ciaciones, los mecanismos precisos por los
cuales la lesion renal tiene un impacto signi-
ficativo en otros 6rganos en la sepsis siguen
sin estar claros.

También se observé que la sepsis es la prin-
cipal causa de IRA lo que produce una alta
morbilidad y representa un problema para
la salud publica. Esta afeccion se inclina
mas en pacientes ancianos produciendo
una red de mediadores inflamatorios que
generan disfuncion organica multiple por lo
que se recomienda el diagnostico tempra-
no de la IRA a través de biomarcadores que
permite un abordaje temprano de la enfer-
medad.

A pesar de que la dialisis es lo que mayor-
mente se recomienda en estos casos, el
uso de este tipo de terapia es aun discuti-
do, debido a que, no ha logrado disminuir
las tasas de morbilidad en estos pacientes.
Esta terapia simplemente, logra alargar la
vida del paciente sin promesas de mejora
en su calidad en su salud. Finalmente se
puede concluir, que comprender el papel
de la lesion renal como amplificador en la
sepsis y la insuficiencia organica mudultiple
podria permitir la identificacion de nuevos
objetivos farmacolégicos para la sepsis y la
IRA séptica.
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