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TRANSPLANTE RENAL EN PACIENTES UROPATAS PEDIATRICOS COMPLEJOS.

EXPERIENCIA EN 25 ANOS.
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INTRODUCCION: El trasplante renal (Tx) continda siendo la
mejor opcion para un nifo con enfermedad renal cronica
terminal (ERCT).El objetivo de este trabajo fue revisar los
resultados y complicaciones del Tx con dador vivo relacionado
(DVR) en pacientes (pac) pediatricos complejos

MATERIAL Y METODO: Revision de trasplantes renales
realizados en el periodo 1988-2014. Seleccion de aquellos
trasplantes renales complejos definidos segun caracteristicas
del receptor: uropatia, peso menor de 10 kg. y alteraciones
vasculares.

RESULTADOS: Total 55 pac. 84 % varones, 1 a 21 anos
(promedio 11), Peso 9 a 79 kg (promedio 29 kg).

Etiologia IRCT: Valvula uretra posterior (40%), Sme. Prune Belly
(15%), Vejiga neurogénica (VN) en malformacion anorrectal
(11%), VN en mielomeningocele (5%) Otras (29%)

Tipo de anastomosis del uréter (n=55): Extravesical-Lich
Gregoire en 45 pac (82%), Intravesical-Politano en 5 pac (9%),
Ureteroureteroanastomosis en 4 pac (7%), Taguchi en 1 pac
(2%).

Procedimientos quirlirgicos en simultaneo (29%): 8
Nefrectomias derechas, 4 Ureterocistoplastias, 2 Ostomas
urinario y 2 Orquidopexias.

Con un promedio de seguimiento de 157 meses (r; 2- 312

PARTICIPACION DE LAS TRAMPAS EXTRACELULARES DE NEUTROFILOS CIRCULANTES
EN EL DESARROLLO DEL SINDROME UREMICO HEMOLITICO TiPICO.
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meses) la sobrevida de los pac fue del 97,4% con una
sobrevida del injerto 100%. La Creatininemia promedio: 0,98
(r: 0,34-3,9).

Hubo 2 pac con Rechazo agudo (3.6%) y 4 con Rechazo
cronico (7.2%). Infeccion urinaria en los primeros 3 anos
postransplantes 80%.

Complicaciones quirtrgicas agudas: 6 pac (10.8 %):Un pac
con Pseudoneurisma micotico roto (1.8%), otro con linfocele
de resolucién espontanea (1.8%) y 1 caso con dehiscencia
de herida quirtrgica de la pared abdominal (1.8%). Un pac
con Necrosis Ureteral (1.8%), otro pac con una fistula vesical
(1.8%) y una Estenosis de ureter ureteral (1.8%).
Complicaciones quirtrgicas tardias: 13 pac (23,4%): Un pac
presento estenosis de arteria renal (1.8%), 5 tuvieron RVU a
los rifones nativos (9%), 4 RVU al injerto (7.2%), un urinoma
perirrenal (1,8%), un caso con litiasis vesical (1.8%) y un pac
presento calcificacion de catéter doble J (1.8%).
CONCLUSIONES: En nuestra serie la sobrevida de los injertos
puede ser comparada con los resultados publicados en Tx
renal en urdpatas con vejigas normales.

El tratamiento de las complicaciones quirdrgicas es esencial
para proteger el injerto del dano secundario relacionado con la
infeccion urinaria y la obstruccion.
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INTRODUCCION: El Sindrome Urémico Hemolitico tipico(SUH),
es causado por bacterias productoras de toxina Shiga (Stx).
La respuesta inflamatoria mediada por los neutréfilos (PMN)
es esencial para su desarrollo. Los PMN liberan trampas
extracelulares (NETs), implicadas en varias enfermedades.
Las NETs contienen ADN, histonas y proteinas propias del
PMN, elastasas y mieloperoxidasas.

OBJETIVO: Investigar la presencia de NETs en ninos con SUH
tipico.

MATERIAL Y METODOS: Se estudiaron 15 pacientes con
SUH tipico durante la fase aguda y 15 nifios sanos. Los PMN
circulantes se aislaron por centrifugacion en Ficoll-Hypaque y
sedimentacion en dextran. Analizamos la capacidad de los PMN
para inducir NETs incubando 2x106 PMN en medio (basal) o
con acetato de forbol miristato (PMA) (50 ng/mL) 4 h a 37°C.
La concentracion de ADN en el sobrenadante de los PMN y el
DNA circulante en el plasma se midio con el colorante SYBR®
Gold (Invitrogen, CA, USA). La intensidad de fluorescencia
medida a longitud de onda de absorcion y emision 485 nm
y 530 nm , respectivamente, refleja la cantidad de ADN libre.
La actividad de elastasa se midid por espectrofotometria (abs

405 nm) con el sustrato N-metoxisuccinil-Ala-Ala-Pro-Val.
RESULTADOS: Se observo un aumento de ADN circulante
en el plasma de los nifios con SUH tipico vs los nifios sanos
(sanos:5,1+0,5; SUH:10+0,5*ug/ml, n=15, *p<0,05).
Se confirmé colocalizacion de ADN y mieloperoxidasa por
microscopia confocal. No hubo diferencias significativas
en la capacidad de los PMN de sufrir NETosis, basalmente
o ante un estimulo (PMA), entre los grupos SUH tipico y
sanos ADN(ug/ml)= Basal (Sanos:1,2+0,1;SUH:1,1+0,2);
PMA(Sanos:2,6+0,3; SUH:2,8+0,1);Elastasa=Basal (Sanos:
0,6+0,1; SUH:0,7+0,2); PMA (Sanos:1,1+0,3;SUH:1,2+0,3).
CONCLUSIONES: Los nifios con SUH tipico mostraron mayor
concentracion de NETs circulantes, reflejado por el aumento
del ADN aunque sus PMN no exhibieron alteraciones en la
capacidad para inducir NETs. Mientras que las cantidades
fisiologicas de NETs son importantes durante infecciones,
altas concentraciones pueden contribuir a condiciones
fisiopatologicas como la obstruccion de capilares en la
microvasculatura renal explicando la accion de los PMN en la
patogénesis del SUH tipico.
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ABORDAJE MINIINVASIVO DE ESTENOSIS PIELOURETERAL E INFUNDIBULOPIELICA

EN NINOS CON RINONES EN HERRADURA
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Introduccion: Los rinones en herradura (RH) son la anomalia
de fusion renal mas frecuente. Se asocian a otras patologias
urinarias, como estenosis pieloureteral (EPU) . La anatomia y
vasculatura aberrante implican desafio técnico. Los estudios
de imagen preoperatorios permiten definir la anatomia y
planear la estrategia quirdrgica.

El abordaje miniinvasivo incluye cirugia laparoscdpica y
robdtica que actualmente estan siendo empleadas en la
poblacién pediatrica.

Objetivo: Reportamos nuestra experiencia en manejo
miniinvasivo de patologia obstructiva infundibular (El) y de la
union ureteropiélica en pacientes pediatricos con RH.
Material y Método: Andlisis retrospectivo de bases de
datos. Incluimos pacientes con RH asociado a obstruccion
infundibulopielica o pieloureteral. Analizamos edad, sexo,
lateralidad, complementarios,anatomia,tiempo quirdrgico,
técnica, estadia hospitalaria y seguimiento.

Resultados: Identificamos 5 pacientes, 4 con osbtrucciones
izquierdas y bilateral en 1. Presentacion: diagnostico prenatal
en 1, dolor en flanco izquierdo e infecciones urinarias en 2,
hematuria en 1 y pielonefritis con falla renal aguda en 1.
Ecografia mostro en todos el RH, dilatacion piélica y en 1

SINDROME UREMICO HEMOLITICO (SUH): PROPUESTAS DE INTERVENCION EN LA
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Introduccion: El aumento de casos de sindrome urémico
hemolitico pone al Chubut en alerta maxima. El incremento
continuo de casos, donde las fuentes de contagio fueron diversas
y los factores repercuten en la poblacion mas vulnerable, los
nifnos.

Esta realidad nos convoca a realizar este estudio.

Objetivos:

1) Proponer barreras de prevencion primaria 2) Generar
programas de comunicacion 3) Establecer el Plan integral de
salud para comercios saludables y 4) Neutralizar los factores de
riesgo.

Metodologia: El Programa Comercios Saludables (PCS) consiste
en realizar un frabajo de extension, con rigor cientifico, para
determinar la aptitud de los alimentos que se comercializa a nivel
de boca de expendio e implementar medidas de intervencion
tendientes a mejorar la higiene y calidad alimentaria. Implementar
las herramientas necesarias para disminuir vectores directos de
contagio. Se caracteriza por ser informativo en todo su espectro,
conteniendo como eje principal: Las Buenas Practicas de
Manufacturas, Andlisis de Riesgos y Puntos Criticos de Control
alimentario, Trazabilidad y el cumplimiento supervisado de
la denuncia por intoxicacion alimentaria (responsabilidad del
medico)como también es incorporado en el programa Nacional
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caso, hidronefrosis bilateral. Todos presentaron disminucion
de funcion izquierda y curvas acumulativas sin respuesta a
diurético en centellogramas. Se abordaron por via anterior, uno
por cirugia robética y resto por laparoscopia. 1 con con EPU
bilateral se operd secuencialmente con intervalo de 3 meses.
Edad media: 10 afos(r:8m-18 a). Tiempo quirdrgico promedio:
208min(r:180-230).Utilizamos tres puertos excepto en
peloplastia derecha, que requiri6 puerto adicional (traccion
hepatica). Todos evidenciaron en pielografia ascendente
implantacion ureteral alta. Realizamos 4 pieloplastias
desmembradas, 1 anastomosis pieloureteral laterolateral y
1 calicoureteroanastomosis. En todos se dejo catéter doble
jota. No hubo complicaciones intra ni postoperatorias. Estadia
promedio:1.1 dia(r:1 a 2). Seguimiento promedio:3.8 anos
(r:1-6). Controles postoperatorios evidenciaron mejoria de la
hidronefrosis y drenaje urinario .

Conclusiones: El abordaje miniinvasivo de obstrucciones
infundibulopiélicas o pieloureterales en RH demostré ser
alterntiva factible y segura. La via anterior permite mejor
diseccion y definicion de anatomia para elegir la anastomosis
mas conveniente.
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de Educacion Sexual Integral.

Aplicar un plan de contingencia con responsabilidad y
compromiso social frente a los vectores estaticos y dinamicos
detectados en nuestra provincia para su solucion,

Resultados: Se logro en estos afios (2012-2015) la difusion del
Sindrome Urémico Hemolitico en los medios graficos, radiales
, ltelevisivos y redes sociales ,como también la intervencion
educativa a traves de titeres y teatralizaciones en la comunidad .
Con respecto al (PCS) fue expuesto en forma abierta y en debate
en eventos cientificos ,camara de comercios areas programaticas
como también a Organizaciones no gubernamentales de la
provincia del Chubut. El plan de contingencia regional sera puesto
en marcha a cargo de los agentes de promocion de la salud
para asegurar su cumplimiento y cobertura del la totalidad de la
poblacion.

Conclusion: Los avances logrados en la identificacion de
los factores de riesgo presentes en nuestra provincia vy la
generacion de tacticas y estrategias a través de diversos
programas combativos nos aseguraran contrarrestar y erradicar
la ignorancia, que es el primer factor de contagio, llevando a la
poblacion a elevar la tasa de suh a 2.5 por 100.000 habitantes en
la region sur de nuestra Argentina.
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PRIMER TRASPLANTE RENAL CON DONANTE VIVO RELACIONADO TRATADO CON
ECULIZUMAB Y PLASMAFERESIS EN UN PACIENTE CON SINDROME UREMICO

HEMOLITICO ATIPICO.
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Introduccion: El Sindrome Urémico Hemolitico Atipico (SUHa)
presenta una alta tasa de recurrencia de la enfermedad en el
post-trasplante (Tx), casi el 80 % de recurrencia en pacientes
con mutacion del factor H (CFH). El eculizumab, un anti- C5
monoclonal, muestra eficacia para aHUS. Presentamos el
primer Tx renal con donante vivo relacionado, tratado con
plasmaferesis (PF) y eculizumab sin recurrencia.

Métodos: Caso: Paciente de 20 afios, sexo masculino, con
diagnostico de SHU atipico a los 12 anos de edad, diarrea -,
toxina Shiga - ; a pesar de PF (33 sesiones) durante la fase
aguda, progreso rapidamente a la insuficiencia renal terminal.
Evoluciond sin crisis hemoliticas pero con complemento (C3)
persistentemente bajo desde el diagnostico de la enfermedad
Se estudié al paciente y su familia en busca de anomalias
genéticas de las proteinas de la via alternativa del complemento,
Los resultados fueron los siguientes: el paciente, su padre
y una hermana mujer tienen dos mutaciones localizada
en el gen que codifica CFH. Su madre no tiene la mutacién.

EXPERIENCIA EN HEMODIALFILTRACION ON-LINE EN PEDIATRIA.
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Introduccidn: La hemodiafiltracién on-line (HDF OL) combina
la hemofiltracion y la hemodialisis (HD). Los avances en
tecnologia, han hecho que la HOF OL sea un método seguro
y que pueda ser usada como remplazo de la funcion renal.
Su flujo convectivo permite eliminar una amplia gama de
toxinas urémicas incluyendo las de peso medio. Mostramos la
experiencia de un centro pediatrico por mas de un ano.
Métodos: Cuatro pacientes en HD de forma convencional
fueron rotados a HDF OL. El cambio de modalidad fue por uno
0 mas de las siguiente indicaciones: hiperfosfatemia severa,
oxalosis, alteracion en el crecimiento, hemodialisis de larga
data (> a 5 afios) con pocas posibilidades de un trasplante
renal.

Se realizo HOF OL, 3 veces por semana, por 4 hs, filtro de alto
flujo (polisulfona) con descarte diario, flujo de dialisante 500
mi/min, de sangre entre 5-8 mi/min‘kg y un flujo convectivo
post-dilucional con agua ultra pura de 8 a 13 litros/sesion.

Se realizd laboratorio de rutina y pesofalla de forma

Dado que el paciente estaba en hemodialisis desde hace 8
anos en espera de un donante renal cadavérico, decidimos
trasplantarlo con un donante vivo (madre).

Resultados:

Utilizamos el siguiente protocolo: 1 semana antes de Tx: PF
diaria durante 3 dias, en el dltimo dia de una infusidn de
900 mg de eculizumab; un dia antes de Tx, 1 sesion de PF y
después 1200 mg eculizumab; 900 mg por semana durante el
primer mes, y 900 mg cada dos semanas a partir de entonces.
Pocos minutos después de trasplante, presentd diuresis
y los niveles de creatinina disminuyeron rapidamente a
rango normal. Las plaquetas y los niveles de hemoglobina
se mantuvieron estables dentro del rango normal. El
complemento estuvo dentro del rango normal, por primera
vez, a las 24 horas después de Tx.

El paciente continué con buena evolucion; recibe eculizumab
cada 15 dias sin recurrencia del SUHa a 18 meses del Tx,
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mensual, se evalud registros de hipotension y de efectos
adversos durante la sesion. Se compararon los datos con los
laboratorios y los registros historicos de cada paciente durante
la HD convencional.

Resultados: Si bien no es estadisticamente significativo (por
la n), hay una clara tendencia de mejoria de los valores de
fosforo, hemoglobina y f2microglobulina.

El paciente prepuberal crecié 4,5 cm/ao.

La paciente con oxalosis que utilizaba silla de ruedas para
movilizarse, volvié a caminar.

Episodios de hipotension: 1 a 2 episodios de hipotensian/
semana con HD vs 0 episodios/semana con HOF OL.

No hubo efectos adversos durante la HOF OL.

Conclusiones: HDF OL debe considerarse un método
efectivo para el remplazo de la funcion renal en pediatria
especialmente en aquellos casos con larga expectativa de vida
y poca posibilidad de trasplante, para prevenir complicaciones
a largo plazo.



5

Arch Latin Nefr Ped 2015;15(1):2-48

SINDROME DE BERDON. SERIE DE CASOS.
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Introduccion: El Sindrome de Berdon, se caracteriza por
megavejiga, uronefrosis, polihidramnios, microcolon e
hipoperistaltismo intestinal, es una rara causa de insuficiencia
renal cronica secundaria a uropatia no obstructiva.

Su etiopatogenia se atribuye a una miopatia visceral de la
musculatura lisa, con déficit de proteinas del citoesqueleto
y aumento del colageno. Segln la literatura, la evolucion es
variable pero, la supervivencia es, en la mayoria de los casos,
inferior a un afio, siendo la insuficiencia renal, la sepsis y
las complicaciones secundarias a nutricion parenteral las
principales causas de fallecimiento (>80%).

Objetivos: Describir caracteristicas clinicas, evolucion,
complicaciones y tratamiento de cuatro pacientes con
Sindrome de Berdon.

Paciente 1: 16 meses. Antecedentes de amnioreduccion en
dos oportunidades: a las 30 semanas, se extrajeron 2000ml;
en la segunda 1500 ml (35 semanas). En esta ultima se
desencadent el trabajo de parto. RNPT PEAEG. Orina por
rebosamiento, residuo miccional. Dilatacion ureteral entre
12 y 8 mm. Presento 1 ITU alta. Con profilaxis antibiotica

LITIASIS RENALES EN NINOS DE BAJO PESO, ALTERNATIVAS DE TRATAMIENTO.
Escalante R."; Caniglia J.?; Caminiti A.%; Escalante J.% Fadil I°; Cardozo L.%; Rivichini P.”; Pérez M.% ;

Bocanera J.C.°
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(ATB). Clearence de Creatinina (CICr) de 80 ml/min/1.73 m2.
Constipacion, requirio desimpactacion. En tratamiento con
barex unipeg. Peso en percentilo (Pc) 50 y talla en Pc 75.
Paciente 2: 27 meses. RNPT PAEG. Orina espontaneamente.
Dilatacion ureteral 10 mm. ITU x 4, desde profilaxis ATB sin
nuevas [TU. CICr 90 mi/min/1.73 m2. Talla Pc 25, peso Pc 10.
Constipacion, en tto con barex + domperidona.

Paciente 3: 10 afos. Orina espontaneamente, sin dilatacion
pielocaliceal. Sin ITU. CICr 110 ml/min/1.73 m2. Gastrostomia.
Nissen. Talla Pc 10-25, peso Pc 25. Presenta paralisis cerebral.
Paciente 4: 4 afios. RNPT PAEG. Presento ITU hasta realizacion
de vesicostomia. Centellograma normal. CICr 120 ml/min/1.73
m2. Episodios de enterocolitis con reseccion intestinal.
Gastrostomia e ileostomia. Talla Pc 25-50, peso Pc 25-50.
Los pacientes son seguidos por el equipo de Urologia y Cirugia
Pediatrica y Nefrologia Pediatrica del Hospital ltaliano.
Conclusion: El sindrome de Berdon es una rara causa de
insuficiencia renal crénica, los pacientes presentan una
evolucion no mortal pero el manejo es un desafio que requiere
abordaje multidisciplinario.
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Introduccion: La litiasis renal es una entidad infrecuente
en la infancia y su incidencia ha disminuido en los paises
desarrollados.Su importancia esta dada por las secuelas en el
tracto urinario que puede desarrollar en la edad adulta.Existen
factores geograficos, raciales y genéticos implicados en su
patogenia, asi como fisicoquimicos, alteraciones anatomicas e
infecciones.Su diagnostico se realiza por la sospecha clinica y
su confirmacion mediante pruebas de imagenes.El tratamiento
quirtirgico ha experimentado en los (ltimos afnos un gran avance
hacia técnicas cada vez menos invasivas.

Objetivos: Detectar precozmente la litiasis en la infancia para
evitar en dafio renal irreversible.-Conocer las distintas opciones
terapéuticas actuales, para facilitar una actuacion mas precoz y
adecuada a cada caso.

Caso1:Varon de 11 meses de edad que ingresa por abdomen
agudo, afebril, deshidratado leve,con insuficiencia renal aguda
y orinas furbias.En la ecografia renal se constata hidronefrosis
bilateral con multiples calculos que obstruyen la via urinaria.
Se constata urocultivo positivo y se inicia antibidticoterapia y
sonda vesical desobstructiva.Mejora la funcion renal y negativiza
cultivos.Se realiza perfil litidsico con resultados negativos,
se medica empiricamente con citrato de potasio y se deja
en profilaxis antibiotica.La TAC confirma multiples calculos
bilaterales, impactados en todo el arbol urinario asi como también
en vejiga y pelvis.Se coloca catéter doble “J” y se deriva a
centro de alta complejidad donde se realiza litotricia percutanea.

La funcion renal esta conservada y se plantea la posibilidad de
nuevas intervenciones dada la caracteristica de litiasis multiple.
En reiterados estudios la medicion de indices no encontro
alteraciones metabdlicas puras en la excrecion de solutos.Caso
2:Varon de 3 afios, sin antecedentes personales, que ingresa por
dolor abdominal tipo célico, presenta infeccién urinaria que se
medica, se constata por ecografia en rifion izquierdo dilatacion
en pelvis renal, con multiples litos, el mayor de 23 mm.Se realizo
urograma excretor, en el cual se evidenciaron multiples imagenes
calcicas con hidronefrosis con acentuado retardo en la excrecion
del contraste de rifion izquierdo con ectasia del mismo y trayecto
tortuoso en toda su longitud.El centellograma informa captacion
de Rifion lzquierdo 50.51 % y Rifion Derecho 49.49 %.Se
interviene quirtrgicamente realizandose pieloplastia ureteral por
litiasis renal izquierda con estenosis pieloureteral homolateral,
con colocacion de catéter doble “J”.

Conclusion: El pediatra debe pensar en la litiasis, con el fin de
evitar un dano renal irreversible.Es importante determinar la
etiologia una vez diagnosticada, lo que facilitara su manejo.La
metodologia completa de los estudios permite el diagnostico
de malformaciones.El tratamiento médico y la cirugia han
constituido el pilar fundamental del manejo.El perfeccionamiento
del instrumental y de las técnicas de tratamiento con litotricia
extracorpdrea, posibles en la actualidad en la edad pediatrica, han
reducido la necesidad de indicaciones quirtirgicas; abriéndose
nuevas perspectivas en el tratamiento de la esta entidad.
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ONDAS DE CHOQUE EXTRACORPOREAS PARA EL MANEJO DE LA LITIASIS RENAL

EN LA EDAD TEMPRANA EN PEDIATRIA
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Existen diferentes opciones de tratamiento para la litiasis renal,
incluyendo la litotricia extracorporea, litotricia percutanea y la
cirugia a cielo abierto. En este trabajo describimos nuestra
experiencia con litotricia extracorpdrea por ondas de choque
(ESWL) en el tratamiento de Ia litiasis urinaria.

Materiales y Métodos: Realizamos un analisis retrospectivo
de los pacientes tratados con ESWL en nuestro centro desde
enero de 2012 a junio de 2014. Todos los procedimientos se
ralizaron bajo anestesia general y de manera ambulatoria. Se
realizaron 3000 a 4000 golpes a una potencia de 17.2 kw con
un equipo electromagnético.

Se tomaron como criterios de inclusion: litiasis de tamafio
medio y grande. Con buen vaciado ureteral. En casos de
calculos radiolticidos se utilizd contraste endovenoso.

Se realizaron un total de 55 sesiones de ESWL en 45 pacientes.
Resultados: La edad promedio al momento del procedimiento
fue de 7.5 anos (Rango: 8 meses a 18 anos). El tamano
promedio fue de 15 mm (Rango: 5 a 40). 51% fueron derechas.
Los cdlculos se ubicaron: 56% en calices, y 40% en la pelvis,

MANEJO ENDOSCOPICO DE LITIASIS URINARIA EN PEDIATRIA

Vagni R."; Aranibar V.?; Salomdn A.%; Esnaola J.%; Ormaechea M.*; De Badiola F.5; Daels P.”; Moldes J.?

HOSPITAL ITALIANQ' 2345678
roberto.vagni@hiba.org.ar

El tratamiento inicial de las litiasis renales el la litotricia
extracorporea, cuando esta falla o para litiasis en otra
ubicacion el tratamiento endoscopico es de eleccion. Incluye
la litotricia percutanea (LP), litotricia ureteral endoscopica
(LUE) y la litotricia vesical endoscépica (LV); para calculos
renales, ureterales y vesicales respectivamente. El tratamiento
endouroldgico ha demostrado ser un método seguro y eficaz
con bajas complicaciones para este grupo de pacientes.
Describimos nuestra experiencia en el manejo de las litiasis
por endoscopica en nuestra institucion.

Materiales y Métodos: En el periodo de enero 2012 a junio
2014 se realizaron 39 procedimientos, de los cuales 17 fueron
LP, 10 LUEy 12 LV.

Los criterios de inclusion para LP fueron: litiasis de gran
tamano, falla de litotricia extracorporea, calculo de cistina.
Para la LUE calculos ureterales que no fueron eliminados
espontaneamente y para la LV cualquier litiasis ubicada en la
vejiga.

Los resultados fueron analizados en forma retrospectiva.
Resultados: LP: Este abordaje fue utilizado en 15 pacientes
en 17 oportunidades. El tamafo promedio de los calculos
fue de 23 mm (9 a 40). En 10 casos se realizaro litotricia
extracorporea previamente. En uno de los casos fue necesario
un doble acceso y en otro un friple acceso.

En 11 casos la energia utilizada fue el laser holmium, y en 6
casos neumatica. En todos los casos se dejo un drenaje por
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4% coraliformes.

El nimero promedios de sesiones por lito fue de 1,23 (Rango:
1a7).

Luego del tratamiento por ESWL en 5 casos fue necesario
realizar una litotricia percutanea.

Como complicaciones 15 pacientes presentaron hematuria y
3 dolor colico de manejo medico, dos pacientes requirieron la
colocacion de un cateter doble J.

Tuvimos 5 pacientes menores de 2 anos que corresponden al
11.2% del total de los casos presentando litos que variaron
entre un tamano de 5 mm a 18 mm. Con litiasiss en el lado
derecho en 3 casos y en lado izquierdo en 1 paciente. Un
paciente con litiasis bilateral. En un paciente se requirio cuatro
sesiones. No presentaron complicaciones de importancia.
Conclusion: La litotricia extracorporea es una alternativa util
para el manejo no invasivo de litiasis urinarias en pediatria
con un bajo indice de complicaciones. Es utilizada en nuestro
centro como primera linea para el manejo de las litiasis renal.
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el sitio de puncion y la internacion fue de 37 hs en promedio.
Como complicaciones de importancia una paciente presento
una retension urinaria con aumento de la creatinina que
resolvio con una sonda vesical.

LV: Se realizaron 12 LVE en 11 pacientes. El tamafo promedio
de las litiasis fue de 21 mm (6 a 40). La via de acceso fue la
uretral en 6 casos, por un ostoma urinario (Mitrofanoff) en 1
y percutanea en 4. La energia utilizada fue el laser holmium
en 8 casos y neumaticas en 4 casos. En todos los casos fue
un procedimiento realizado de manera ambulatoria. En una
paciente se produjo una lesion del ostoma urinario que resolvié
con sonda permanete por 15 dias y quedo una litiasis residual
que no se encontro inicialmente en una vejiga ampliada.

LUE: En 9 pacientes se realizaron 10 LUE. El tamafio promedio
de los litos fue de 8 mm (4 a 15). En 3 casos las litiasis fueron
obstructivas y en 6 casos requirieron la colocacion de un
catéter doble J previo. Dos pacientes recibieron tratamiento
con litotricia extracorporea con anterioridad. El tiempo de
internacion fue de 24 hs en 1 caso y ambulatorio en 8 casos.
Entre las complicaciones un paciente presentoé un célico renal
de tratamiento médico.

Conclusion: Analizando los datos obtenidos concluimos
que el manejo endoscopico de litiasis urinaria constituye un
tratamiento eficaz independientemente de su localizacion, y
con escasas complicaciones.
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PRONOSTICO Y SOBREVIDA DE NINOS MENORES DE 3 MESES QUE REALIZARON
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La insuficiencia renal cronica terminal (IRCT) en el periodo
neonatal es una instancia grave y poco frecuente, existe muy poca
informacion sobre la sobre el éxito de la terapia de reemplazo renal
(TRR) en estos nifios.

Objetivo: Evaluar las caracteristicas de los pacientes, la sobrevida
y el prondstico de nifios que requirieron TRR en forma cronica antes
de los 3 meses de vida.

Material y Métodos: se realizo un estudio colaborativo entre tres
centros de dialisis pediatricos de Buenos Aires se registro en forma
prospectiva datos de todos los pacientes menores de 3 meses que
iniciaron TRR.

Resultados: Entre el afio 2004 y 2014 se registraron 9 pacientes,
6 varones, con una edad media de ingreso en didlisis de 39 dias
de vida (r: 2-90) y una media de peso al inicio de la TRR de
3,070 kg (r: 2,100 -3,800). La causa mas frecuente de IRCT fue la

EV{\LUAGI()N DEL TRATAMIENTO EMPIRICO INICIAL DE LAS PERITONITIS EN NINOS EN
DIALISIS PERITONEAL CRONICA DEL HOSPITAL DE PEDIATRIA DR. JUAN P. GARRAHAN
Ihanez J."; Grosman M.?; Mosquera V.%; Maldonado S.* Hernandez M.>; Neira F.%; Ramirez A.";

Adragna M.%; Briones L.°

displasia renal asociada o no a uropatia en 6/9 nifios (66%). Todos
los pacientes iniciaron TRR con didlisis peritoneal, pero 5 (55%)
requirieron hemodialisis en algiin momento de su vida. La causa del
cambio de modalidad en todos los casos fue peritonitis. 2 pacientes
llegaron a trasplante con su Gltimo acceso vascular.

En relacion a la sobrevida de los pacientes, 4 (45%) recibieron un
trasplante renal exitoso a los 2 afios de vida (r: 1,5-3), 2 fallecieron
(22%}, 1 recupero funcion renal y 2 pacientes contintian en dialisis.
Las comorbilidades mas serias presentadas durante el tratamiento
fueron las infecciones, el retraso de crecimiento y la hipertension
arterial.

En conclusion: laTRR crénica en nifios menores 3 meses es posible
y logra ser un puente al trasplante renal en aproximadamente la
mitad de los pacientes, pero las comorbiliades que se presentan
a lo largo del fratamiento contintan siendo un desafio importante.
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Introduccion: Las Ultimas recomendaciones de la ISPD para el
tratamiento empirico inicial (TEl) de las peritonitis en pacientes
(pac.) pediatricos que realizan didlisis peritoneal cronica (DPC),
sugieren la posibilidad de emplear monoterapia con Cefepime
cuando el antibidtico esté disponible y accesible en el centro, la
tasa de resistencia especifica del Estafilococo Aureus a la Meticilina
(SAMR) sea inferior al 10% y el pac. no tenga historia de infeccion
previa por SAMR.

Actualmente, en nuestro centro, empleamos como TE! la asociacion
de Ceftazidime con un glicopéptido.

Objetivo: evaluar la posibilidad de emplear monoterapia con
Cefepime como TEl de las peritonitis en pac. del programa de DPC
del Hospital Garrahan.

Germenes encontrados en los 55 episodios con cultivos positivos

Disefio: estudio retrospectivo, observacional de una serie de casos.
Material y método: analizamos todos los episodios de peritonitis
que presentaron los pac. entre Enero2006-Dic2014. Las variables
analizadas al momento de los episodios fueron: edad, tiempo en
didlisis, modalidad dialitica, cultivos, gérmenes identificados y
sensibilidad antibiotica.

Resultados: registramos 70 episodios de peritonitis en 34 pac. cuya
edad (media + DS) fue de 8.75 + 4.8 anos (r=1.16 - 17.5 anos); el
tiempo en didlisis fue de 22.9 + 17.02 meses (=1 - 74 meses) y la
modalidad dialitica correspondio a DPCA n= 27 (38.5%), DPAn= 34
(48.5%), ambas modalidades n=9 (13%). En 55 episodios (78.6%)
hubo rescate de gérmenes, en 14 episodios (20%) los cultivos
fueron negativos y en 1 episodio (1,4%) no se realizo culfivo.

n % Sensibilidad
Gram positivos 35 63.6
SAMS 9 16.4 Cefalotina
SAMR 10 18.2 ancomicina
5, CoagNeq MS 2 3.6 Cefalotina
S. CoagNeg MR 4 73 Vancomicina
Estreptococo 6 10.8 Ampicilina
Enterocaco 4 7.3 Armpi-Amika
Gram negativos 16 29,2
Klebsiella 5 9.2 Ceftazidime
Pseudomona 3 h4 Ceftazi-Amika
E, Coli 3 B, Ceftazidime
Otros gram negativos [ g7 Seaun antibiograma
Levaduras/Hongos 4 7.3
TOTAL [55 100%

Conclusion: En nuestros pacientes el porcentaje SAMR encontrado
en los cultivos positivos fue del 18.2%; por lo tanto, al ser superior
al 10%, el uso de monoterapia con Cefepime no es aconsejable.
Ademas, este resultado apoya el empleo de un glicopéptido como

parte de la terapia empirica inicial de las peritonitis en nuestro
centro. Sigue siendo valida la sugerencia de la ISPD respecto a que
el patron de sensibilidad antibidtica de cada centro debe guiar a la
seleccion de la terapia empirica inicial.
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COMPLICACION INTESTINAL TARDIA EN UNA PACIENTE CON SUH D (+),
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Introduccion: el compromiso intestinal se encuentra presente
en el 100% de los nifios con SUH tipico. Las complicaciones
intestinales se presentan en los primeros dias de la
enfermedad y suelen ser autolimitadas. En un pequeno grupo
de pacientes la colitis isquémica puede llevar a prolapso rectal
(5%), perforacion intestinal (2%) o intususcepcion (1%).
Objetivo: reportar la presencia de una hemorragia digestiva
baja en un paciente con SUH D (+) luego de 16 dias de inicio
de la enfermedad.

Caso clinico: paciente de 3 afios que es derivada a nuestro
hospital con diagnéstico de SUH tipico secundario a ECEH.
La nifia habia comenzado 6 dias previos a la derivacion con
diarrea mucosanginolenta. Al ingreso se encontraba anrica,
con tendencia al suefio, palida e hipertensa. Presentaba
el siguiente laboratorio: Hb: 7,5 g/dl, Hto: 20%, plaguetas:
14.000/mm3, leucocitos: 36.000/mm3, ionograma: 117/3,1,
EAB: 7,37/14/-8,8, urea: 264 mg/dl, creatinina: 4,8 mg/dl,
LDH: 3258 UI/I. Se indica tranfusion de GR desplasmatizados e
inicia dialisis peritoneal intermitente (DPI).

Evolucion: al cuarto dia de internacion cedio la diarrea pero
persistio con distension abdominal.Requirio 7 dias de DPI, Al
5° dia de dialisis presento una peritonitis a Enterococo fecalis

ENFERMEDAD DE DENT:PRESENTACION INFRECUENTE
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Introduccion: la enfermedad de Dent es una nefrolitiasis
recesiva ligada al X con proteinuria de bajo peso molecular
Jhipercalciuria  y  nefrocalcinosis  .Suele  presentarse
Unicamente en varones, en ocasiones desde la infancia; las
mujeres portadoras presentan una forma mas leve.

Objetivos: presentacion de un paciente con enfermedad
de Dent cuyo diagnostico se efectud a partir de un estudio
predeportivo .

Descripcion paciente de 15 afios previamente sano, gemelar
34 semanas, peso nacimiento 2,200 kg que en estudio
predeportivo presenta proteinuria de 1,769/24hs (34 mg/kg/
dia) Asintomatico. Normotenso. Peso y talla pc 10-25

Datos positivos : uremia 44mg/dl ,creatininemia 1,14mg/
dl ( depuracion de creatinina 99 ml/min/1,73m2) calcemia
10 mg/dl  fosfatemia 4,5mg/dl, sin sindrome nefrotico
humoral, orina con hemoglobinuria +++, 2 microglobulina
( =10000 mg/l) microalbuminuria elevada (264mg/24hs),
hipercalciuria(295mg/24 hs 5,7mg/kg/dia)fosfaturia
levemente elevada 19mg/kg/dia , PTH normal(28 pg/ml) ,
Vitamina D baja (26 ng/ml) ecografia renal con nefrocalcinosis
bilateral y densitometria con osteopenia lumbar.

Con diagnostico clinico de Enfermedad de Dent (proteinuria
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y Escherichia Coli que resolvio con antibioticos parenterales.
A los 10 dias de internacion cuando la paciente se encontraba
libre de dialisis, en fase politrica, comienza con un cuadro
de mayor distension abdominal y de hemorragia digestiva
baja (HDB) intensa. Se realizd ecografia abdominal que sdlo
evidencio hiperecogenicidad renal bilateral. Laboratorio: GB:
39900/mm3, Hb 6,4 g/dl, Hto: 18%, plaquetas: 49.000/mm3,
LDH 1291 UIL, creat: 1,8 mg/dl, urea 128mg/dl. Dado que
la HDB le generd compromiso hemodinamico se transfunde
con GR y plaquetas. Se realiza interconsulta con cirugia y
gastroenterologia que decide realizar fibrocolonoscopia para
descartar patologia concomitante. En el estudio se evidencia
pérdida del patron vascular mucoso con multiples petequiados
eritematosos difusos compatibles con vasculitis. La HDB
mejoré a las 48 hs, la paciente tuvo un alto requerimiento
transfusional.

Conclusion: con el paso de los afios observamos nuevos
patrones de comportamiento de la enfermedad. Reportamos
esta paciente dado que no encontramos en |a literatura datos
que refieran complicaciones intestinales severas cuando el
paciente se encuentra en fase de recuperacion.
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tubular+ hipercalciuria+ nefrocalcinosis) se inicia tratamiento
con hidroclorotiacida , citrato de potasio y dieta hiposodica.
Medicacion actual : hidroclorotiacida 25mg/dia, citrato de
potasio 3g/dia y enalapril 5 mg/dia.

Ultimo laboratorio; uremai 49 mg/dl ,creatininemia 1,4mg/
di(depuracion de creatinina 83,4ml/min/1,73m2), 131/4,PTH
46pg/ml, poliuria (diuresis: 3360 ml ),calciuria 160 mg/24
hs( 3mg/kg/dia) Na orina 35meq/| , proteinuria 0,46 g/l vy
microalbuminuria 11,06 mg/dl 287microg/min

Estudio mutacional confirma mutacion en el gen CLCN5
exon 8 ¢.808A>(G, sustitucion serina por glicina p.ser270gl
caracteristica de Enfemedad de Dent tipo 1.

Conclusion: En el estudio de proteinuria debe considerarse la
proteinuria tubular. La enfermedad de Dent es una enfermedad
genética poco frecuente caracterizada por manifestaciones
de disfuncion tubular proximal generalizada. Se caracteriza
por proteinuria tubular con hipercalciuria, sumado a
nefrocalcinosis, hipofosfatemia, litiasis , y lenta progresion
al fallo renal cronico (30-80% de los varones afectados
entre la tercera y cuarta decada de la vida).El tratamiento es
de soporte para corregir las alteraciones provocadas por la
disfuncion tubular proximal .
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GLOMERULONEFRITIS MEMBRANOSA (GNM) EN LA INFANCIA
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Introduccion: La GNM es una entidad bien definida
histolégicamente frecuente en el adulto, sin embargo muy
rara en la infancia, representando entre el 1 al 9% de los SNP
biopsiados. Es una entidad de patogenia inmune, causada
por complejos inmunes formados en las membranas basales
glomerulares. Puede ser idiopatica o secundaria a multiples
enfermedades. Tiene tendencia a la cronicidad con recaidas,
aunque pueden existir remisiones espontaneas.

Objetivos: Presentar a dos pacientes de 12 y 14 anos de edad
con SN causado por GNM; se describen los resultados de la
biopsia, la evolucién clinica y la terapéutica.

Caso Clinico: Caso |. Niho de 12 afhos con SN, edema
bipalpebral leve, con peso, talla y TA normales, Laboratorio:
VSG:105 mm/h; Hb 15g¢/dl, Hto 45%, Urea 0,21mg/dl,
Creatinina 0,22mg/d|, plaquetas, 367.000/mm3, colesterol,
306 mg/dl; triglicéridos, 310mg/dl; proteinas totales 5,3 g/
dl; albumina, 2,1g/dl; alfa 2, 1,56 g/dl; gamma, 0,47 ¢/
dl, serologia y anticuerpos NEGATIVOS; C3, 156 mg/dl; C4,
30 mg/ dl. Proteinuria; 177mg/kg/dia. Orina completa: Prot
XXXX, HbXX, Hematies 10/campo. Ecografia renal normal.
Biopsia Renal: GNM. Tratamiento con prednisona 60 mg/dia
durante 1 mes y luego 60 mg dias alternos mas enalapril
a 5 mg/dia. La proteinuria desaparecio a los 2 meses del
tratamiento, actualmente se encuentra en plan de descenso
de corticoterapia.

Casoll. Nino de 14 afnos con SN corticoresistente de 8 meses
de evolucion. Laboratorio: VSG:25 mm/h; Hb 11,9g/dl, Hto
34,4%, Urea 0,32mg/dl, Creatinina 0,92mg/dl, plaquetas,
400.000/mm3, colesterol, 370 mg/dl; triglicéridos, 270mg/

TROMBOSIS AURICULAR DERECHA EN UN PACIENTE CON SINDROME NEFROTICO
Lopez L."; Diaz Moreno A.%; Steinbrun S.>; Monteverde M.*; Salgado N.°; Bonduel M.%;
Sciucatti G.”; Candas A.%: Ruffa P.?: Cornelis J.°: Briones L."
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dl; proteinas totales 3,6 g/dl; albimina, 1,53g/dl; alfa 2, 1,27
g/dl; gamma, 0,29 g/dl, serologia y anticuerpos NEGATIVOS;
C3, 104 mg/dl; C4, 24 mg/ dl. Proteinuria: 53mg/kg/dia. Orina
completa: Prot XXX, HbXXX, Hematies 30/campo. Ecografia
renal normal. Biopsia Renal: GNM. Tratamiento con prednisona
60 mg/dia desde el diagnostico que no pudo descenderse,
luego de PBR se agrega Ciclofosfamida 2mg/kg/d.
Conclusiones: La GNM es una causa comun de SN en la edad
adulta, no asi en pediatria. En un estudio colaborativo se hallo
1,5% de GNM sobre 521 biopsias realizadas en ninos.

El SN se encuentra en el 74% de los casos en el momento del
diagnastico, como es el caso de nuestros pacientes; el 37%
presenta edemay en el 57% se detecta en el analisis aislado de
orina. La hematuria microscopica estaba presente en ambos
desde el comienzo de las consultas. Los datos bibliograficos
relatan una incidencia de hematuria microscopica en la nifez
entre el 15y 80%.

La GNM obedece a la accion de anticuerpos que reaccionan
directamente contra antigenos tisulares intrinsecos propios de
la estructura renal (GNM idiopatica) como en nuestro caso o
bien contra antigenos exdgenos (por infecciones o farmacos)
o endogenos (ADN, IgA), (GNM secundaria).

El tratamiento se basa en la utilizacion de corticoides por
via oral o pulsos, solos o con farmacos inmunosupresores
(ciclofosfamida-ciclosporina).

La GNM es una causa comun de SN en la edad adulta, no
asi en pediatria. Sin embargo, deberia considerarse entre
los diagnosticos diferenciales en todo paciente con SN en la
adolescencia y/o con presentacion atipica.
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Introduccion: La trombosis intracardiaca como complicacion
del sindrome nefrotico (SN) es una entidad excepcional.
La hipercoagulabilidad, la hipovolemia, la utilizacion de
esteroides y /o ciclosporina son factores que aumentan el
riesgo de trombosis en estos pacientes.

Objetivo: Presentamos un nino con SN y  trombosis
en cavidades cardiacas derechas y su evolucion pre y
postoperatoria.

Descripcion del caso: Es un paciente de 5.6 afios de edad
con SN primario cortico y ciclofosfamida resistente, con
comienzo clinico a los 20 meses de vida (biopsia renal:
glomeruloesclerosis focal y segmentaria). Al tiempo de la
intercurrencia recibia corticoides y ciclosporina. En anasarca
e hipertenso, consulto por dificultad respiratoria y tetania.

Al laboratorio presento anemia, plaquetopenia, leucopenia,
hipoalbuminemia, proteinuria masiva y caida del FG (Schwartz
45 ml/min/1.73m2). En el ecocardiograma se observo una
masa hiperecogénica en auricula derecha. Se constata en
TAC de torax con contraste una imagen de falta de relleno
en auricula derecha y sector distal de vena cava inferior
compatible con trombo. Con diagndstico de trombo intra
cardiaco recibio anticoagulacion con heparina e infusion de
antitrombina Ill. En la cirugia se reseco el trombo que ocupaba
la totalidad de la auricula derecha y ocluia 50% de vena cava
inferior. Continia con anticoagulacion v.o.

Conclusion: este nifioc se presenta como ejemplo de una
complicacion grave y oligosintomatica de tromboembolismo
en pacientes con SN.
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CUMPLIMIENTO DE LA TECNICA DE DIALISIS PERITONEAL EN LOS PADRES
DE LOS NINOS QUE REALIZAN DIALISIS PERITONEAL CRONICA (DPC) EN EL

HOSPITAL DR. JUAN P. GARRAHAN.
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Introduccion: La falta de cumplimiento de la técnica esta descripta en
la Iiteratura como consecuencia del agotamiento en los operadores, lo
que deriva en un mayor numero de infecciones en DPCA, fracaso de la
técnica y pase a Hemodidlisis.

Objetivos: Evaluar el cumplimiento de la técnica manual y de cicladora
de los operadores (padres) de los ninos que realizan DPC. Determinar
los errores mas frecuentes y el momento oportuno de realizar un re
entrenamiento.

Poblacion: Padres de los nifios que forman parte del Programa de
Dialisis Peritoneal Crénica del Hospital J. P. Garrahan en la actualidad.
Se excluyeron los padres en entrenamiento y una adolescente que se
realizaba el procedimiento.

Material y Métodos: Estudio observacional, de corte fransversal,
realizado durante el mes de febrero de 2015.

Se realizaron 17 evaluaciones a 14 operadores de 11 ninos en DPC. Para
la técnica manual se establecieron 19 items y 20 para la de cicladora.
Se considerd “técnica perfecta” a quienes cumplieron correctamente
todos los items y “cumplimiento minimo™ a los que lo hicieron en 6 de

COMPROMISO RENAL EN NINOS CON MIELOMENINGOCELE: LA MIRADA DEL NEFROLOGO
Di Pinto D."; Briones L.%; Campmany L.%; De Castro F.*; Adragna M.®

HOSPITAL GARRAHAN! 2345
dianadipinto@yahoo.com

Introduccion: Uno de los principales objetivos terapéuticos en nifios
con mielomeningocele (MMC) es prevenir el dafio renal. Las medidas
preventivas comienzan desde el nacimiento mediante el seguimiento
multidisciplinario estrecho y la implementacion precoz del cateterismo
intermitente limpio (CIL) y ofras intervenciones como profilaxis ATB, uso
de anticolinérgicos y cirugias (ampliacion vesical, cirugias antireflujo).
Las escaras renales son el mayor factor de riesgo adquirido en el
desarrollo de disfuncion renal. La incidencia varia de 10 a 31%. El
centellograma renal con acido dimercapto sucinico (DMSA) realizado
en forma rutinaria es el mejor método para evaluar la pérdida de masa
cortical renal y previene acerca de la progresion de enfermedad renal
a largo plazo.

OBJETIVOS: Determinar la prevalencia del compromiso renal mediante
centellograma renal con DMSA y evaluar factores de riesgo asociadosa
dafio renal en nifos con MMC.

MATERIAL Y METODOS: Se analizaron retrospectivamente las historias
clinicas de 126 nifos con MMC evaluados entre 09/2013 y 03/2015 en
la Clinica Interdisciplinaria de MMC del Hospital Garrahan. Se incluyeron
solo aquellos nifios estudiados con centellograma renal con DMSA. Se

ellos (acciones minimas necesarias para evitar la contaminacion)
Resultados: edad media de los nifios: 7,97 afios (1 3.14 a 14.9). Edad
media de los padres: 30 anos (r: 22 a 44). De las 17 evaluaciones 10
fueron de técnica manual y 7 de técnica de cicladora. 5 evaluaciones:
técnica perfecta (4 manual y 1cicladora). De las 12 restantes, 2 tuvieron
cumplimiento minimo (ambas en cicladora) y el resto no alcanzaron el
minimo requerido (59%).

Errores més frecuentes: lavado de manos: 30% (principalmente en
manual) y uso del barbijo: 30%, (més frecuente en cicladora). Hay una
relacion lineal entre cumplimiento y tiempo que llevan desarrollando la
técnica (tiempo en didlisis) en el cual a partir de los 17,9 meses, los
operadores comienzan a cometer errores.

Conclusiones: En la mayoria de las evaluaciones no se observo el
cumplimiento minimo requerido por lo que se considera imprescindible
re entrenar a los operadores. Se necesitan medidas especificas
respecto al cumplimiento del uso de barbijo v lavado de manos.
Considerar reentrenar a los 12 meses. Sera objetivo de ofro trabajo
relacionar los indices de infecciones e incumplimiento de las técnicas.

PTD100

consideraba anommal si la funcion diferencial era menor de 40%, habia
defectos focales o imegularidades en el contormo.

Las variables categoricas se expresan en frecuencia y porcentaje y las
numéricas en medias (DS y rango). Comparacion de datos categoricos
con Chi cuadrado (p <0,05).

RESULTADOS: Edad al momento de la evaluacion: 10 afos + 4,6 (0,8-
19).

Sexo femenino: 51,6% (65/126).

Creatinina sérica: 0,55 mag/dl + 0,43 (0,23-3,4).

Filrado glomerular renal por formula de Schwariz: 162 mVmin/1.73
m2 = 59 (24-329). Por debajo de 90 ml/min/1.73 m2 solo 8,7% (11
pacientes).

Proteinuria: 31,7% (40/126).

HTA: 2,4% (3/126).

Reflujo vesicoureteral (RVU): 26,2% (33/126).

Historia de infeccion del tracto urinario (TU): 55,6% (70/126).

Ecografia patologica: 43% (54/126). Centellograma renal anormal: 54%
(68/126).

Caracteristicas de la poblacion | Grupo con DMSA anormal N=68 (54%) | Grupo con DMSA normal N=58 (46%) P valor
Sexo femenino 34 (50%) 27 (46,5%) 0.69

VU 28 (41,1%) 5 (8.68%) 0,001

U 44 (64,7%) 26 (44,8%) 0.02
Proteinuria 39 (57,4%) 1(1,7%) 0,001
Ecografia patologica 38 (66,7%) 15 (25,9%) 0,001
Factores de riesgo predictores de compromiso en el DMSA OR IC 95%

RvVU 4.4 26-209

TU 2,2 1,1-46

CONCLUSIONES: El compromiso renal en pacientes con MMC esta
presente en la mitad de los casos. El desarrollo de proteinuria, como
expresion del dafio renal, se observa sobre todo en aquellos con
centellograma renal anormal. La realizacién rutinaria y temprana de
dicho estudio pemmite identificar nifos que requieran seguimiento

nefrologico estrecho. La mejor estrategia para preservar la funcion
renal es el inicio precoz del CIL que permite manejar la funcion vesical
y prevenir el RVU secundario y las ITU, factores fuertemente asociados
con el desarrollo de dafio renal.
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LACTANTE CON SINDROME UREMICO HEMOLITICO Y COMPROMISO MIOCARDICO

Allende D.'; Velez A.%; Esandi D.?

NEFROLOGIA PEDIATRICA. POLICLINICO NEUQUEN. NEUQUEN." ; UTIP. POLICLINICO NEUQUEN.
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NEUQUEN.? ; CARDIOLOGIA PEDIATRICA. POLICLINICO NEUQUEN. NEUQUEN 2

dallende@fibertel.com.ar

Objetivo: Presentacion de nifha con Sindrome Uremico Hemolitico
(SUH) y compromiso miocardico severo.

Caso clinico: el 15/3/2015 ingresa a la Unidad una nina de 16 meses
con diarrea sanguinolenta de 3 dias de evolucion, somnolencia y
anuria de 24 hs. Palida, taguicardica, taquipneica. Al Ingreso 9.150
Kg (peso normal 10 Kg), con signos de deshidratacion. Hto34%,
Hb 12, GB 12400 (73/20), plaquetas 133.000 Urea 118, creatinina
2,54, lonograma 131/3,4, PCR 51, glucemia 164 mg%, EAB 7,27/3
2/1,3/14,6/23,23,1/39,7%, lactico 1,7 mEg/l. Requirio expansion,
aumentando peso a 10 Kg. Ecografia renal y hepatica normal,
engrosamiento de paredes colénicas y aumento ecogenicidad de
grasa regional, con liguido interasas. EL 16/3 cae Hio a 24% (Hb 7.8),
28.200 GB, plaquetopenia (75000) y signos de hemdlisis; LDH 5800.
Diagnostico presuntivo de SUH; la materia fecal enviada al laboratorio
posteriormente confirmé positividad de shigatoxina stx2. Se indico
difenilhidantoina como profilaxis de convulsiones.

A las 72 hs de anuria se inicio DPI. Finalizada la primer dialisis
presentd episodio convulsivo, recibiendo lorazepam y posteriormente
fenobarbital. A los 7 d de anuria y 2a fransfusion de GRS, presentd
signos de descompensacion cardiaca, taquicardica (FC 178), edemas,
TA: 98/49. Dosaje de troponina 0,58 ng/ml (VN: 0.2); CPK-MB normal
. Se realizd ecocardiograma con fraccion de acortamiento 18%,
signos de sobrecarga e insuficiencia mitral y tricuspide. Se indico

CORRELACION ALBUMINURIA CON INDICE ALBUMINA/CREATININA EN PACIENTES CON SUH

Ventiades L.": Masso D.?
HOSPITAL A POSADAS'?
leovigildo132@gmail.com

INTRODUCCION: De los pacientes con SUH un 40% evolucionan hacia
la Enfermedad Renal Cronica: 5% en periodo agudo y 35% en tiempo
vanable, siendo la albuminuria marcador de hiperfiltracion y predictor
de enfermedad renal progresiva. La medicion en orina de 24 horas
es la “regla de oro” para su cuantificacion, pero dada la dificultad en
su recoleccion en nifos, se ha propuesto el uso del indice alblimina/
creatinina (IAC) en una muestra aislada de orina; con valores normales
entre 10 y 30 mg/g de creatinina.

OBJETIVO: Predecir albuminuria en orina de 24 hs a partir del IAC en la
primera otina de la mafiana. DISENO: Estudio observacional, transversal,
de correlacion.

MATERIAL Y METODOS: Criterios de Inclusion: antecedente de SUH, <
19 afos , evolucion =1 ano. Criterios de Exclusion: Dano renal previo al
SUH, diabéticos, incapacidad de recoleccion orina de 24 hrs. Variables:
Edad, albuminuria en orina de 24 horas (AU) (VN <30 ug/min/1,73), IAC
(VN < 30 myg/g creatinina). Método: Se recolecto orina de 24 horas y por
separado la primera orina de la manana, de la cual se tomaron 10 ml
para el IAC y el restante se incuyo en la recoleccion total para el dosaje
de AU (nefelometria cinética) Analisis estadistico: Regresion lineal simple
entre AU e |AC y regresion lineal mltiple entre AU e IAC segtin la edad
RESULTADOS: 36 pacientes cumplieron con los criterios de inclusion.
Observando la distribucion de los valores de AU, la Mediana fue de 22
ug/min (r 2.9 a 102) hubo sélo 3 con valores mayor a 100 ug/min/1.73,
por lo que se tomé como valor de corte de AU <100 ug/min/1,73,

Dobutamina 12 pg/kg/min, y didlisis para ultrafiltracion diarias. Ingreso
diario restringido a 1 ml/Kg/diay 2 g/Kg prot.

A los 9 dias liquido peritoneal con 800 cel, 80% PMN, indicandose
cefalotina 250 mg/l y heparina 250 U/l en los lavados peritoneales.
Nuevo ecocardiograma 3 dias después del primero informo
contractilidad mejorada con fraccion de acortamiento 30%, sin
derrame pericardico ni signos de hipervolemia. Troponina 0,34 ng/ml.
A los 12 dias se agrega cefotaxime EV dosis segln clearance por
celulitis de brazo, continuando con cefalotina en lavados peritoneales.
A los 15 dias dolor abdominal tipo colico. Se descarto invaginacion
intestinal y compromiso colonico isquémico con dos ecografias
abdominales. Via biliar intra y extrahepatica normal, vesicula biliar
replecionada de paredes delgadas, sin litos.

Alos 21 ds de evolucion inicia diuresis, manteniendo atin dobutamina
a 3 ug/Kg min. Se libera posteriormente liquidos para continuar con
dieta hiposddica, control cardiolégico y nefroldgico.

Conclusiones: El SUH puede tener manifestaciones neurologicas y
miocardicas que amenazan la vida. En esta nifa se documenta severa
alteracion de la contractilidad cardiaca compatible con isquemia por
aumento de troponina, que mejoro con inotropicos y disminuyendo la
volemia. Se debe evaluar isquemia miocardica por microangiopatia
trombdtica en los nifios con SUH y descompensacion cardiaca, que
frecuentemente se observa después de iniciar las diglisis.
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analizandose 33 pacientes con una Medianade edad de 10a (r4a 17 a)
El andlisis estadistico mostrd: asociacion lineal globalmente significativa
(P< 0,0001) con tendencia lineal creciente (r 0,718), explicando el 54,2
% de la variabilidad de AU y ausencia de asociacion lineal entre AU y
Edad (-0,029 segtin el coeficiente de Pearson) por lo que no se incluye
en el modelo.

CONCLUSIONES: La buena correlacion lineal entre AU e IAC nos
permitiia utilizar este indice en los pacientes con antecedentes de
SUH para predecir la AU. Deberia ampliarse a futuro el n® de pacientes,
sobre todo en el rango de 100-300 ug/mir/1.73. Se estimd el indice alb/
creatinina en mg/gr a partir de los datos de muestra aislada. Observando
la distribucion de los valores de microalbuminuria corregida, se detectan
pocos casos (solo 2 pacientes) para valores por encima de 100 microgr/
min. Por ello se tomo como valor de corte para la correlacion, todos los
casos con AU < 100 microgr/min. Lo ideal seria ampliar a futuro el n° de
pacientes, sobre todo en el rango de 100-300 Microgr/mn. El analisis
de correlacion y la regresion lineal se efectud en base a 33 pacientes
que cubrian un rango para la variable rta hasta 100 microgr/min. Se
incluye el estudio de la variable edad como posible regresora ademas
del IAC entonces el modelo ajustado es: MicroalbCorr (microgr/min) =
0,547 [indice A/C (mr/gr)]. Existe ausencia de asociacion lineal entre AU
y Edad (-0,029 seglin el coeficiente de Pearson). Por lo que no se incluye
en el modelo.
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RINON DE ASK UPMARK: PRESENTACION DE UN CASO EN UN NINO MENOR DE 1 ANO

Exeni A."; Rigali M.%; Falke G.*; Berberian L.
HOSPITAL UNIVERSITARIO AUSTRAL' 234
andreaexeni@yahoo.com

Introduccion: el rifdn de Ask -Upmark o la hipoplasia segmentariarenal
es una enfermedad congénita infrecuente asociada a hipertension. Es
mas frecuente en el sexo femenino y suele presentarse antes de los
12 anos. Hay dos hipotesis en cuanto a su origen: un defecto congeénito
en el desarrollo de la vasculatura renal o una asociacion con reflujo
vésico-ureteral como causa inicial del rinon atrofico

Objetivo: presentacion de un paciente diagnosticado con Rifion de
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Ask-Upmark en el post quirtirgico de una cirugia de Comunicacion
interventricular (CIV) a los 10 meses de vida.

Descripcion: paciente que en el postquirirgico de cirugia de cierre
de CIV ( 25/04/13) presenta registros de Hipertension arterial (HTA)
severa. No tenia registros previos.

Sus percentilos (pc) de Tension arterial (TA) Pc 90: 99/52 Pc 95:
103/56 Pc 99:110/64

25/04 26/04 27/04 28/04 29/04 30/04 01/05

TA |157/72 109/85 126/86 118/74 123/93 158/94 131/83

TA  |168/89 109/72 137/93 144/82 122/88 160/101 135/90

TA [190/92 103/63 128777 108/67 135/82 140105 143/104

TA  |144/81 100/61 161/87 126/73 121/75 150/107 134/78

Tto. |-Goteo labetalol |-Labetalol + enalapril |-Enalapri | -Enalapril  |-Enalapril + amlodipina | -Enalapril + bisoprolol | -Enalapril + bisoprolol
-Nifedipina - Nifedipina -Nifedipina | -Nifedipina | -Nifedipina. -Nifedipina -Nifedipina

El paciente presentaba funcion renal normal, cortisol normal
Jhormonas tiroideas normales ,aldosterona normal y renina elevada
11.2 (entre 0,15 y 2.33 ng/mL/hora)

Orina con indice proteinuria/creatininuria 0,39 con sedimento normal.
Se realiza ecografia renal con doppler con RD normal y Rl con aumento
significativo de resistencia vascular intrarrenal

Se realiza centellograma renal con DMSA con enalapril mostrando
hipoflujo e hipotrofia/hipoplasia renal izquierda con lesion
parenquimatosa de Rl del 8%

Se repite el DMSA sin enalapril que confirma lesion parenquimatosa
renal, Rl: 7% de funcion

Se decide realizar Nefrectomia Videolaparoscopica

Se recibe resultado de anatomia patologica :

Hipoplasia Renal Segmentaria . Sindrome de ASK UPMARK
Microscopia optica: parénquima con zonificacion corticomedular

SINDROME DE LESCH NYHAN .A PROPOSITO DE UN CASO

Boscardin M.'; Pedrerol P2

HOSPITAL ZONAL DE TRELEW' ; MINISTERIO DE SALUD DE LA PROVINCIA DE CHUBUT?

marcelaboscardin@gmaill.com

Introduccion: El sindrome de LESCH-NYHAN(SLN) es una enfermedad de
origen metabolico hereditario ligado al cromosoma X recesivo dado por
una deficiencia total de la hipoxantina fosforribosil transferasa(HPRT).
que se encuentra en el cerebro y fundamentalmente en ganglios basales
.Se presenta en varones y la frecuencia es 1 caso cada 100000. Esta
enzima no permite la conversion de la hipoxantina a inosina , por lo que
el nivel de acido Urico se eleva mas de lo normal, manifestandose a
través del crecimiento.

La afectacion neurologica se manifiesta con discapacidad mental,
desorden del comportamiento, paralisis cerebral espastica,
autoagresion, la afectacion renal es debido a la tubulopatia hereditaria
con nefrocalcinosis difusa y/o nefrolitiasis con descenso progresivo del
filtrado glomerular y las manifestaciones urologica calculos de acido
urico y reflujo vesicoureteral, ambas favorecen las infecciones urinarias
recurrentes.

Descripcion del caso:

Paciente masculino de 6 afos de edad y 6 meses. Durante su control
pediatrico se evidencia retardo en las pautas madurativas, dehilidad
muscular e hiperuricemia persistente, relacion que plantea como
diagnostico presuntivo el SLN que luego se confirma en el servicio de
Errores Congénitos del “Hospital de Pediatria” J P. Garrahan.

El nifio es derivado al ano de vida a nefrologia por pedido matemo
al hallar orina anaranjada y/o marrdn rojizo con aspecto de arena.
Durante la evaluacion de laboratorio(sangre y orina) y diagnostico por
imagenes se observa : en la orina presencia de abundantes cristales
de acido urico, normocalciuria , hiperuricemia creatinina plasmatica

conservada.Nimero de nefronas ligeramente disminuido. Glomérulos
de tamanos conservados.Aislados glomérulos confibrosis segmentaria
que oblitera el 75% del ovillo. Focos de atrofia tubular. Fibrosis
intersticial . Vasos sanguineos de paredes engrosadas, fenomeno
que se hace extensivo a los vasos peri- hiliares. Aislados focos de
inflamacion linfoplasmocitaria. Congestion vascular generalizada,
Uréter con esfacelo epitelial parcial. Fibrosis de pared e inflamacion
inespecifica leve.

La TA mejoro lentamente y el paciente fue dado de alta 4 dias
posterior a la misma con enalapril y nifedipina con TA 114/66 con
controles ambulatorios estrictos de TA.

Conclusion: el rinon de Ask -Upmark es una causa secundaria de
HTA, su diagnostico es crucial dado que esta forma de HTA es
potencialmente curable.
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elevada ,anemiay acidosis metabdlica Ecografia renal y vesical ambos
rinones con aumento de la ecogenicidad a nivel del seno renal posible
nefrocalcinosis No litos

El seguimiento nefrologico se orienta a su insuficiencia renal,
recuperacion nutricional tratamiento de acidosis metabdlica, anemia y
prevencion de formacion de calculos renales

Un cuadro febril se presento a los 2 afos de edad a causa de una
pielonefritis aguda, con sedimento patoldgico, urocultivo positivo a
enterococo y leucocitos con VES aumenta obligando a la realizacion de
una cistouretrografia. No presento RVU ni otra alteracion urologica.
Discusion:

El SLN es una enfermedad de dificil diagnostico pero con alteraciones
neuroldgicas e hiperuricemia debe ser pensada. La intervencion de
un equipo multidisciplinario y el asesoramiento de un hospital de alta
complejidad no ayuda a definir el diagnostico del paciente.

La sola consulta nefrourologico por alteracion en la orina nos
compromete a descartar la presencia de tubulopatia con nefrocalcinosis
y deterioro renal progresivo .La Infeccion urinaria debe ser estudiada
como paciente de riesgo buscando litiasis de acido drico y reflujo
vesicoureteral

Conclusion :

En los pacientes con SLN se debe tener presente mas alla de su
afectacion evidente neuroldgica la afectacion nefrourologica que puede
evolucionar a insuficiencia renal cronica sino se detecta precozmente
los factores predisponentes.
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MICOFENOLATO S()DICD EN GLOMERULOESCLEROSIS FOCAL Y SEGMENTARIA
CON Y SIN MUTACION DEL GEN NPHS2 DE LA PODOCINA
Caletti M."; Ibafiez J.% Caceres G.% Chertkoff L.*; Bonetto M.5 Araoz V.%; Schaiquevich P.”

HOSPITAL GARRAHAN' 234567
caletti mg@gmail.com

Introduccion: El Micofenolato (MF) es eficaz en el 30% de los
pacientes con Glomeruloesclerosis Focal y Segmentaria (GFS)
cortico y ciclofosfamido resistente (CyCFMR). Se sabe que la
falta de respuesta se debe en parte a la mutacion del gen de
la podocina (NPHS2), pero no se conoce la farmacocinética
del MF, especialmente en pacientes con SNCR con
hipoalbuminemia y posible malabsorcion. Con el objetivo de
recoger informacion sobre la farmacocinética de la droga y
evaluar la respuesta al tratamiento en el SNCR, se disefio el
presente proyecto, de caracter prospectivo y con intervencion.
Material y métodos. Se estudiaron 7 pacientes (3 varones)
con SN, CyCFMR e histologia de GFS, con blogueo del sistema
renina-angiotensina. En lo siete pacientes se estudiaron todas
las mutaciones conocidas, del gen de la podocina y sélo
uno presenté la mutacion R229Q en forma heterocigota del
gen NPHS2. Todos los nifios tenian FG> 60 ml/min/1.73m2.
El tiempo medio de evolucion desde el diagnostico hasta el
inicio del tratamiento fue de 50 meses (rango 32 - 142 m).
La edad mediana: fue 8,48 anos; ramgo: 3,2-15,4 anos. Se
administré Micofenolato de sodio (MFS) entre 420 y 700
mg/m2/dia durante 6 meses y Metiprednisona 2 mg/kg/

A PROPOSITO DE DOS CASOS DE NEFROPATIA LUPICA

Morales M.'; Carmona S.%; Seminara C.% Planells C.1
HOSPITAL DE NINOS SANTISIMA TRINIDAD' 234
mirfammorales254@gmail.com

Introduccion: El lupus eritematoso sistémico (LES) es una
enfermedad de base genética y patogenia autoinmune de
evolucién cronica.Con manifestaciones clinicas complejas
y especiales que se deben considerarse en la poblacion
pediatrica.Su presencia aumenta la morbimortalidad, por lo
cual el diagnéstico precoz es fundamental para la instauracion
de tratamientos tempranos

Objetivos: Describir formas de presentacion clinica poco
frecuentes y su evolucion

Caso I: Nina de 13 afios con antecedentes de gastritis. Se
internd por deshidratacion con leve ictericia, hepatomegalia
y edemas. En el laboratorio anemia leve,funcion renal normal,
transaminasas elevadas, hipercolesterolemia; hematuria y
proteinuria moderada, Biopsia hepatica y virologia negativa.
Se constatan cambios de animo y crisis de ansiedad
interpretada como  funcionamiento psicosomatico. ANA+.
Se realiza inmunosupresion y biopsia renal. Restitucion ad
integrum de signosintomatologia.

Caso Il: Nina de 13 anhos de edad, ingresa a UCIP
por IRAoligoanurica con  macrohematuria yanemia
hemolitica severa, requiriendo 2 TGRS y terapia de
reemplazo renal.Se interpreté como GNFR evolutiva
comenzando  inmunosupresores. Como  antecedente
manifestodebilidad en pie derecho con disminucion
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dias alternos durante 2 meses. La dosis media y rango de
micofenolato recibida por los pacientes fue de 632,8 mg/m2
(rango: 455,2-734,9). Se realizd el andlisis farmacocinético
con dosajes en plasma de acido micofendlico (AMF) y de
acido glucuronico micofendlico (AGMF) obteniéndose sus
respectivas curvas. Los datos de todos los pacientes se
ajustaron segtn el programa nonlinear mixed — effects
modeling (NONMEM), S-ADAPT o Monolix. Resultados. A los
6 meses del tratamiento, un paciente remitio totalmente, tres
tuvieron una respuesta parcial, y tres no respondieron, uno de
estos tres evoluciond a la IRC, y los otros dos persistieron con
proteinuria masiva pero con funcion renal normal. A los dos
anos de seguimiento, de los cuatro pacientes que completaron
el estudio, dos alcanzaron remision completa. Uno de ellos
era portador heterozigota de la mutacion R2290 del gen
NPSH2 de la podocina, mientras que en el otro tenia ninguna
mutacion. Ningun paciente presento ningln evento adverso al
mycofenolato de sodio. Conclusion. La mutacion heterozigota
R2290Q del gen NPSH2 de la podaocina no impidio la remision
en un paciente tratado.
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en la flexoextension y dishasiade 1 mes de evolucion,
acompanada de dolor abdominal de intensidad moderada.
Se realizéelectromiografiaconfirmandopolineuropatia mixta
multiple con mejoria en neurorehabilitacion
En ambas los resultados inmunolégicos fueron positivos.
Se realizaron pulsos de metilprednisolona y ciclofosfamida
quincenal. Como  tratamiento de  mantenimiento
mofetilmicofenolato y antiproteinuricos. Las biopsias renales
informaron GNF lupicaG® IV. Actualmente en remision de su
enfermedad
Conclusion:Los nifios con LES desarrollan formas mas graves
de la enfermedad con un curso clinico mas agresivo en
comparacion con adultos,

La hepatitis llpica es una manifestacion distinta encontrada
en el 6 a 24% de los pacientes. Es asintomatica, mostrando
una fluctuacion paralela a la actividad del LES.

Las manifestaciones neuropsiquiatricas se producen en el 20-
45% de ninos y adolescentes.La neuropatia periférica se ha
descrito en 10% .El tipo de neuropatia es sensitivo motora.

La afectacion renal es la primera manifestaciéndeterminando
el pronostico de los pacientes. La biopsia renal es necesaria
con el objetivo de establecer un diagndstico preciso y definir
el tratamiento
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NEFROPATIA EN EL SINDROME DE SJOGREN
Morales M.'; Carmona S.?; Seminara C.*; Planells C.*
HOSPITAL DE NINOS SANTISIMA TRINIDAD? 234
mirtammorales234@gmail.com

Introduccion: El sindrome de Sjogren (SS) exocrinopatia
caracteriza por sequedad de mucosas. La incidencia y la
prevalencia en la poblacion infantil es ain desconocida.
Se engloba dentro de las vasculitis de pequenos vasos. La
neuropatia periférica (NP) es una manifestacion frecuente
entre las enfermedades reumatoldgicas. Su evolucion puede
ser progresiva e incapacitante y su tratamiento pocas veces
es satisfactorio

Objetivos: Describir la evolucién clinica de una paciente
con SS, que presenta compromiso renal y posteriormente
neurologico

Caso clinico: Paciente de 13 afios con SS diagnosticado
hace dos afios, en seguimiento nefrologico por nefritis
tubulointerticial con proteinuria significativa (7mg/kg/
dia) y nefrocalcinosis. Bajo tratamiento inmunosupresor y
antiproteinurico. Presento episodios de lipotimia y convulsiones
donde la RMN cerebral informa lesiones cortico subcorticales
secundarias a encefalopatia HTA con compromiso frontal.
EMG: Neuropatia sensitiva y polineuropatia.

Tras inicio de induccion hormonal por talla baja presenta
poliuria y disfuncion miccional con enuresis e incontinencia;
se internd para estudio con diagndstico de Diabetes Insipida.

ENFERMEDAD QUISTICA LOCALIZADA. A PROPOSITO DE UN CASO.
Guerrero Vergara G."; Sandoval M.?; Loachamin F.*; Adragna M.*; Briones L.°

HOSPITAL DE PEDIATRIA DR. JUAN P. GARRAHAN' 2345
glenda_pgv@hotmail.com

Introduccién: La enfermedad quistica renal abarca un
amplio espectro de entidades hereditarias, no hereditarias y
adquiridas que requieren una evaluacion multidisciplinaria. Los
quistes renales difusos bilaterales usualmente se presentan
enfermedades sistémicas como las poliquistosis. Los tumores
quisticos focales y segmentarios sin ninglin componente
solido son muy raros en ninos, el diagndstico preoperatorio
es dificil y distinguir entre una condicion benigna o maligna no
siempre es evidente.

Objetivo: Presentar un caso inusual de enfermedad quistica
localizada

Descripcion del caso: Paciente eutrofica de 4.4 anos que
consulta por enuresis primaria. Sin antecedentes personales
ni familiares patologicos. Normotensa. Funcion renal normal,
proteinuria 13mg/Kg/dia. Ecografia: ambos rinones ortotopicos
y aumentados de tamafio. En polo superior de ambos: aumento
de ecogenicidad con multiples imagenes quisticas pequenas
y escasa vascularizacion. Polo inferior: ecoestructura y
relacién corticomedular conservada. Vascularizacion normal.
Diagnosticos diferenciales: Nefroblastomatosis bilateral vs.
Linfangioma renal bilateral vs. Tumor de Wilms quistico

TAC con contraste EV: multiples imagenes quisticas de
densidad liquida con tabiques que presenta refuerzo en
su interior en ambos rifones en forma difusa con mayor

PO107

Presenta IRA con diuresis conservada, secundaria a urosepsis.
Realizo pulsos de metilprednisolona por 3 dias, con mejoria
del clearence. Seguido por ciclofosfamida mensual por
reactivacion de vasculitis. En biopsia renal enfermedad tubulo
interticial cronica. RMN Cervical, lumbar y sacra normal.
Tratada con oxibutinina sin respuesta permanece con sonda
vesical. Urologia decide talla vesical y neurorehabilitacion
miccional. Actualmente en tratamiento conservador
Conclusion: La NP secundaria a enfermedades reumaticas
ocurre como resultado de inflamacion en la pared vascular.
La causa inmediata de la neuropatia vasculitica es la
inflamacion y la oclusion de la vasa nervorum, provocando
isquemia del nervio periférico. Hay otros mecanismos de
dafio tisular que estan siendo investigados pero no han sido
claramente establecidos. La manifestacion neurologica mas
frecuentemente en este sindrome es la NP sensitiva pura
de fibra pequefia de inicio agudo o insidioso. La neuropatia
autonoémica produce cambios de presion arterial tipo
hipotension, pupila de Adie y anhidrosis asociada a neuropatia
de fibra pequena, otros sintomas son estrefimiento y
disfuncion vesical. El compromiso renal mas frecuente es la
nefritis tubulointerticial.
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compromiso de polo superior y valvas posterior. Producen
distension de ambos sistemas pielocaliciales con compromiso
del espacio perirrenal en forma bilateral. RD: 9.4 cm RI:
10.1 cm. Sospecha de linfangioma bilateral con compromiso
parcial.

Biopsia quirtrgica. Macroscopia: fragmentos blanquecinos de
aspecto multiquistico; microscopia: pared quistica multilobular
conformada por tabiques de tejido fibroconectivo, revestidos
por epitelio plano y cubico normotipicos que focalmente
forman brotes glomerulares rudimentarios hacia la luz. El
estroma no muestra mesénquima inmaduro ni blastema.
Inmunohistoquimica: CD31, CD34 y D2-40: negativos en el
revestimiento epitelial. CK AE1AE3: positivo. WT1 positivo focal
en el epitelio. Diagndstico: lesion quistica epitelial multilocular
compatible con Poliquistosis renal autosomica dominante.
Ecografia renal de ambos padres abuela y 9 hermanos:
normales.,

Se indica nefroproteccion: dieta hiposodica normoproteica y
enalapril.

Conclusion: Los tumores quisticos renales segmentarios
pueden o no ser neoplasicos. La biopsia renal es mandataria.
La historia familiar, la anatomia renal y los estudios por
imagenes pueden orientar el diagnostico, pero la confirmacion
deberia ser por biologia molecular.
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(EXISTE LA GLOMERULONEFRITIS INTRA INFECCIOSA EN LA ENFERMEDAD

RENAL CRONICA?

Guerrero Vergara G.'; Adragna M.%; Chaparro A.%; Briones L.*
HOSPITAL DE PEDIATRIA DR. JUAN P. GARRAHAN'234
glenda_pgv@*hotmaif.com

Introduccion: existen muy pocos reportes de casos
de Glomerulonefritis aguda post infecciosa (GNAPI)
sobreimpuesta en pacientes con enfermedad renal cronica
(secundaria a hipodisplasia, diabetes). Estos muestran en su
evolucion posterior un marcado deterioro de la funcion renal
residual que se plantea como secundario a la pérdida de masa
nefronal previa.

Objetivo: describir un caso de GNPl en una nifia en Didlisis
Peritoneal Continua Ambulatoria (DPCA).

Descripcion del caso: paciente femenino, de 6 afios 7 meses
de edad con enfermedad renal cronica secundaria a Necrosis
Tubular Aguda grave en DPCA. Consulta por oliguria de 24hs
de evolucion y edema bipalpebral y orina oscura. Cinco dias
antes habia presentado otitis media supurada bilateral. Se
constata aumento de peso del 13% e hipertension arterial
(140/85) Se interna para control y realizar balance hidrico
negativo con solucion de dialisis hiperosmolar

En el laboratorio presenta: creatinina 3.7 mg/dl (valor habitual
en ella) urea 124 mg/dl (previa 90mg/dl), Hto 28% (previo
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de 32%), orina completa con hematuria sin leucocituria.
ASTO 1280 Ul/ml, C3: 39 (VN: 95-135) C4: 22 (VN: 18-30)
Exudado de fauces: flora habitual, Se asume como probable
glomerulonefritis intra infecciosa. Se indica Ceftriaxona a 80
ma/kg/dia ev. 3 dosis. Se modifica esquema de didlisis, dado
que la nifia era politrica previa y realizaba 3 cambios diarios
de 600ml de volumen al 1.5%. Se indica dialisis intermitente
5 haiios, volumen 500 ml, de 30 min. de permanencia, con
Dx 4.25 %. Este esquema agregado al habitual se realiza por
48hs.

Evoluciona con recuperacion de su diuresis con disminucion
de edemas logrando normohidratacion y normotension.
Completa tratamiento ATB con Amoxicilina via oral por 10 dias.
A los 15 dias recupera valores normales de complemento (C3:
86 y C4: 22).

Conclusion: La GNAPI es excepcional en pacientes con ERC
en dialisis. No siempre esta asociada a empeoramiento de la
funcion renal residual como en este caso.
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INJURIA RENAL AGUDA EN NEONATOS SEGUN
ESCALA DE PRIFLE EN UN HOSPITAL DE TERCER
NIVEL EN LA CIUDAD DE CALI, COLOMBIA

Dra. Margarita Rosa Jaramillo Garcia®, Dra. Angela Sofia Castillo Cardenas, Dra. Consuelo Restrepo
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RESUMEN

Introduccién: La injuria renal aguda neonatal (IRAn) es una
patologia en aumento y no existe una definicién estdndar, por lo
cual se utilizé la escala de pRIFLE para determinar la incidencia de
IRAn, grado de severidad y evolucién.

Objetivos: Establecer perfil epidemiolégico de neonatos con
diagndstico de IRAn en Unidad de cuidado intensivo neonatal
(UCIN) de un Hospital ptblico de tercer nivel, estimar incidencia
de IRAn, clasificar su severidad de acuerdo a escala de pRIFLE,
describir caracteristicas clinicas y evolucién de neonatos con IRAn.

Metodologia: Estudio observacional prospectivo en UCIN de
hospital publico. El diagnostico de IRAn se realizé aplicando la
escala de pRIFLE, teniendo en cuenta la depuracién estimada de
creatinina de acuerdo a la talla, edad gestacional y cronoldgica.

Resultados: En un periodo de 8 meses ingresaron 688 pacien-
tes, 54 presentaron IRAn, el 7,8% de los ingresos. El 69% fueron
pretérmino, 73% tuvieron bajo peso al nacer, 45% tuvieron Ap-
gar al minuto menor de 7 y 59% fueron hombres. Al momento
del diagndstico, de acuerdo al pRIFLE, presentaron Riesgo: 61%,
Injuria: 19% y Falla: 20%. De los pacientes en Riesgo, 9% evolu-
cionaron a Injuria y 21% a Falla y de los pacientes en Injuria, 30%
evolucionaron a Falla. El 67% de los pacientes ingresaron por el
criterio de gasto urinario. Las patologfas mds frecuentes fueron: sep-
sis: 93 %, sindrome de dificultad respiratoria: 67%, ductus arterioso

permeable: 43%, enterocolitis: 20%. Recibieron: ventilacién mecd-

a. Universidad del Valle. Hospital Universitario del Valle.
Cali, Colombia.

Este documento es el producto del trabajo de investigacion
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nica: 89%, inotrépicos: 61%, aminoglucdsidos: 93%, transfusiones
48%. La mortalidad global de UCIN fue 11 y de IRAn: 26%. La
mortalidad segtin escala de pRIFLE fue Riesgo: 0%, Injuria: 14%,
Falla: 86%.

Conclusiones: La escala pRIFLE permitié clasificar severidad
y prondstico de la IRAn. La oliguria es un marcador mds temprano
para el diagnéstico de IRAn que la creatinina sérica.

Palabras clave: [njuria renal aguda, pRIFLE, neonatos, prema-

turos, oliguria.

ABSTRACT

Introduction: Neonatal Acute kidney injury (nAKI) is an
increasing pathology. There is no standard definition for nAKI,
pRIFLE scale was used to determine the incidence, severity and
evolution of nAKI.

Objectives: To establish epidemiological profile of neonates
diagnosed with nAKI in a Neonatal intensive care unit (NICU)
of a tertiary public hospital. Estimate incidence, classified severity
according to pRIFLE scale, describe clinical characteristics and out-
come of neonates with nAKI.

Methods: Prospective observational study in a Public Hospital
NICU. The nAKI diagnosis was performed by applying the scale of
pRIFLE, considering the estimated creatinine clearance according
with height, gestational and chronological age.

Results: Over a period of eight months 688 newborns were
admited, 54 (7,8%) presented nAKI . 69% were preterm, 73% had
low birth weight, 45% had Apgar at 1 minute less than 7 , and 59%
were men. At diagnosis, according to pRIFLE, 61% presented Risk,
19% Injury, and 20% Failure. Of patients at Risk, 9% evolved to
Injury and 21% to Failure and of the Injury patients, 30% pro-
gressed to failure. 67% of patients enter the study by the urine
output criteria. The most frequent pathologies in these newborns
were sepsis: 93%, respiratory distress syndrome: 67%, patent ductus
arteriosus: 43%, enterocolitis: 20%. They received mechanical ven-
tilation: 89%, inotropic drugs: 61%, aminoglycosides antibiotics:
93%, blood transfusions: 48%. Overall mortality in the NICU was
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11%, and 26% in the group with nAKI. Mortality according pRI-
FLE scale was: Risk: 0%, Injury: 14%, Failure: 86%.
Conclusions: pRIFLE scale allowed classifying severity and
prognosis of nAKI. Oliguria is an earlier marker for the diagnosis
of nAKI than serum creatinine.
Keywords: Acute Kidney Injury, pRIFLE, newborns, premature,

oliguria.

INTRODUCCION

La IRAn es un problema comtn en las UCIN con
una incidencia estimada del 8-24% y una mortalidad
del 10-61%."*'° La mayoria de los que presentan IRAn
son prematuros y la desarrollan en la primera semana
de vida. La definicién de IRAn no estd claramente es-
tablecida.

La escala de pRIFLE ha sido validada para ninos®
pero no para neonatos. La escala clasifica la severidad
de la falla renal en Riesgo, Injuria o Falla en base a dos
criterios, la disminucién de tasa de filtracién glomerular
y/o la caida del gasto urinario; con un solo criterio el
paciente ingresa en la escala.” Se ha encontrado corre-
lacién en varios estudios entre la severidad del pRIFLE
y la mortalidad."*%!

En la literatura se han reportado pocos estudios de
IRAn con las actuales definiciones, en Colombia no
hay publicaciones al respecto. El objetivo del presente
estudio es obtener datos de la incidencia de IRAn en
la UCI neonatal del Hospital Universitario del Valle
utilizando la escala de pRIFLE, definir las caracteristicas

de la poblacién neonatal que desarrolla IRAn, evaluar
la evolucién y mortalidad de esta patologfa.

PACIENTES, MATERIALES Y METODOS

Tipo de estudio: Observacional descriptivo transver-
sal en UCIN del Hospital Universitario del Valle (HUV),
durante 8 meses, de Abril a Noviembre del afio 2012.

Criterios de inclusién: Pacientes que cumplieron
con los criterios de pRIFLE (7abla 1) para IRAn.

Criterios de exclusién: Pacientes que no cumplie-
ron los criterios de pRIFLE o cuyos padres no acepta-
ron la participacién de sus hijos en el estudio.

Tamano de muestra: Debido a la ausencia de in-
formacién local y nacional de prevalencia de IRAn, el
célculo del tamafo de la muestra se estimé tomando
como informacién a priori lo reportado en la literatura
mundial, 3-8% de las admisiones a UCIN.2

Férmula para calcular el tamano de

muestra usando prevalencia’

72PQ

Sdr

* Margen de error deseado d= 5%.

* Margen de seguridad Z95%= 1,96.

* D: prevalencia de neonatos con IRA segtin lo repor-
tado en la literatura mundial (3%<P<8%).

*  Q: prevalencia de neonatos sin IRA segtin lo repor-
tado en la literatura mundial.

« Q-1-P.

e IN=

-

Tabla I. Criterios de pRIFLE para injuria renal aguda (IRA)

Loss (Pérdida)
ESKD (IRC)

Categoria Criterios de TFG Criterios de GU
Riesgo Creatinina incrementada x 1,5 veces o TFG disminuido 25% < 0,5 ml/kg/h x 8 h
Injuria Creatinina incrementada x 2 veces o

TFG disminuido 50% < 0,5 ml/kg/lh x 16 h
Falla Creatinina incrementada x 3 veces o < 0,3 ml/kg/h x 24 h o

TFG disminuido 75%
IRA persistente= completa pérdida de la funcion renal > 4 semanas

Insuficiencia renal estadio terminal (> 3 meses)

Anuria x |2 h

TFG:Tasa de Filtracion Glomerular, GU: gasto urinario, IRA: Insuficiencia Renal Aguda, ESKD: End Stage Kidney Disease,
IRC: Insuficiencia Renal Crénica. Adaptado de Akcan-Arikan et al. Kidney International 2007;71:1028-1035.

* Estadistica para anlisis epidemiolégico. Reynaldo Carvajal
Ortiz, 2005, pag. 172.
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Se calcul6 un tamano de muestra de 52 pacientes, se
estudiaron un total de 54 recién nacidos que cumplie-
ron los criterios de inclusién. Se estimé la prevalencia
de IRAn, haciendo una divisién del nimero de casos
encontrados con IRA sobre el nimero total de ingresos
a UCIN durante los meses del estudio, (54/688), siendo
de 7,85%.

Recoleccién y validacién de la informacién: Se
revisaron diariamente todas las historias clinicas de los
pacientes hospitalizados en UCIN. El diagnéstico de
IRAn se realizé aplicando la escala de pRIFLE, que tie-
ne en cuenta la creatinina sérica (CrS), el gasto urinario
y la tasa de filtracién glomerular (TFG). El célculo de
la TFG se hizo con la férmula Schwartz modificada en
base a la CrS y la talla del paciente.’ La talla del RN se
midié utilizando un infantémetro con una cinta métri-
ca graduada en centimetros y milimetros para obtener
un error menor de 0,3 cm. El peso del RN se obtuvo
sin ropas en una balanza electrénica con una sensibi-
lidad de 1 gramo calibrada a diario. Los pacientes con
IRAn se vigilaron hasta el egreso. Se registré el pRIFLE
de ingreso y el pRIFLE mdximo en la evolucién de cada
paciente hasta el egreso.

Procesamiento y anilisis estadistico: La captura
de informacién y base de datos se realiz6 en programa
Epi Info versién 3,5 y el procesamiento de datos se ela-
boré en Excel 2010. Se efectud el andlisis univariado de
las variables sociodemograficas maternas y neonatales,
variables clinicas de procedimientos e intervenciones,
patologias maternas y neonatales. Se cruzaron en el
andlisis bivariado las variables descritas anteriormente
segun pRIFLE, mortalidad y resolucién de IRA con el
propoésito de dar respuesta a los objetivos de caracteri-
zacién de IRAn del estudio. Se aplicé un andlisis des-
criptivo del seguimiento de los pacientes para identificar
pRIFLE mdximo de los neonatos y los dias de mdxima
estancia hospitalaria. Por tratarse de un estudio descrip-
tivo observacional de corte transversal, no se aplicaron
pruebas de hipétesis comparando poblaciones.

Aspectos éticos: En el presente estudio no se rea-
lizé ninguna intervencién invasiva ni terapéutica en
los pacientes, sdlo se revisaron historias clinicas, por
lo tanto fue un estudio sin riesgo. Se solicité firmar
un consentimiento informado a los padres. El estudio
fue evaluado y aprobado por el Comité Institucional
de Revisién de Etica Humana de la Universidad del

Valle y del Hospital Universitario del Valle. No tuvo
ningtn tipo de patrocinio de la industria farmacéutica,
ni conflicto de intereses por parte de los investigadores.

RESULTADOS

Durante un periodo de 8 meses, de abril a noviem-
bre del ano 2012, se revisaron las historias clinicas de
688 pacientes ingresados a UCIN del HUV, de los cua-
les se captaron 55 pacientes que cumplian los criterios
de pRIFLE para IRAn, pero se excluy6 un paciente por
no tener consentimiento informado.

La prevalencia de IRAn fue del 7,85%. El prome-
dio de edad al momento del diagnéstico de IRAn fue
11 dias. De los 54 pacientes con IRAn, 59% fueron
hombres, 73% tuvieron bajo peso al nacer (menos de
2500 gr) y 69% fueron pretérmino, 54% menores de
32 semanas y 15% entre 33-36 semanas (7abla 2).

Las patologias mds frecuentes en los neonatos con
IRAn fueron: sepsis 93%, sindrome de dificultad respi-
ratoria 67%, hiperbilirrubinemia 57%, ductus arterioso
permeable 43%, enterocolitis 20%, anomalias congéni-
tas y renales 11% .

Las intervenciones mds frecuentes de los neonatos

Tabla 2. Datos del Neonato con Injuria
Renal Aguda neonatal (IRAn)

Datos Numero (%)
N= 54 Pacientes
Género Hombres: 32 (59%)

Mujeres: 22 (41%)

Peso < 1000 gr 19 (35%)
1000-2500 gr 21 (38,1%)
> 2500 gr 14 (26%)
Edad Gestacional
< 32 semanas 29 (54%)
33-36 semanas 8 (15%)
> 37 semanas 17 31%)

Edad promedio al diagnéstico | | dias (1-106 dias)

K Fuente: elaboracion propia. J
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con IRAn fueron: ventilacién mecdnica convencional
89%, uso de catéteres umbilicales venoso 81% y arterial
67% y transfusiones 48%; los medicamentos mds usa-
dos fueron: aminoglucésidos 93% e inotrépicos 61%
(Tabla 3).

El apgar al minuto menor de 7, fue mejor predictor
de riesgo para desarrollar IRAn, ya que el 45% de los
pacientes con IRAn tuvieron apgar menor de 7 al mi-
nuto comparado con el 18% de los que tuvieron apgar
menor de 7 a los 5 minutos.

Dentro de las variables maternas evaluadas, el pro-
medio de edad fue de 25 afios (rango 15-44 afos),
68,5% se encontraban afiliadas al régimen subsidiado,
81% procedian del drea urbana, 50% eran de estrato so-
cioecondmico 1,39% tenfan educacién bdsica secunda-
ria, 62% tenfan unidén estable, 46% eran de raza mestiza
y el 89% realizaron controles prenatales; el consumo de
cigarrillo y de sustancias psicoactivas fue bajo, 3,7% y
1,8% respectivamente. EI 22% presenté preeclampsia,
20% infeccién urinaria y vaginosis, 5,5% corioamnio-
nitis y 11% sepsis. EI 24% recibieron esteroides y 20%
antibidticos anteparto.

Al ingreso al estudio, tuvieron pRIFLE de Riesgo
61%, Injuria 19% y Falla 20%. En el seguimiento de
los que ingresaron en Riesgo, el 70% no progresaron
en la escala, mientras que el 9% progresaron a Injuria y
el 21% a Falla. De los pacientes clasificados al ingreso
en Injuria, 70% persisti6 en el mismo estadio y 30%
progresé a Falla (Figura 1).

Ingresaron a la escala de pRIFLE por el criterio de

gasto urinario 36/54 pacientes (67%), por aumento
de niveles de creatinina sérica con disminucién de la
tasa de filtracién glomerular 17/54 (31%) y solo un
paciente (2%) completo los dos criterios de la escala en
la clasificacion.

La mortalidad de pacientes del estudio por IRAn fue
del 26% (14/54) y la mortalidad global de la UCIN fue
del 11% (75/688). Se observé durante el seguimiento,
que los pacientes que tuvieron pRIFLE mdximo de
mayor severidad en la escala de IRAn, tuvieron mayor

mortalidad (7abla 4).

-

Tabla 4. Mortalidad por Injuria
Renal Aguda neonatal (IRAn)
segun escala de pRIFLE maximo

PRIFLE maximo Muertos %
Riesgo 0 0
Injuria 2 18
Falla 12 86

Mortalidad por IRA neonatal 14/ 54= 26%
Fuente: elaboracion propia.

& J

Patologias %

Intervenciones

Tabla 3. Patologias, intervenciones y medicamentos en neonatos
con Injuria Renal Aguda neonatal (IRAn). N= 54 pacientes

% Medicamentos %

Sepsis 93
Sindrome de dificultad respiratoria 67

Oxigeno

Cirugia

Cuente: elaboracién propia.

Ventilacion mecanica convencional 89

9l Aminoglucdsidos 93
Inotroépicos 6l

Hiperbilirrubinemia 57 Catéter venoso umbilical 8l Surfactante pulmonar 61
Ductus arterioso permeable 43 Catéter arterial umbilical 67 Vancomicina 35
Enterocolitis necrotizante 20 Catéter venoso central 57 Meropenem 31
Anomalias congénitas I Fototerapia 52 Furosemida 30
Anomalias renales I Transfusiones 48 Anfotericina B I

28

Ventilacién de alta frecuencia Il
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DISCUSION

Este es el primer estudio observacional descriptivo
en Colombia sobre IRA neonatal.

La prevalencia encontrada de IRAn en la UCIN del
Hospital Universitario del Valle es del 7,85%, simi-
lar a lo reportado en la literatura del 3-8%,*%° pero
es mayor que la encontrada en la UCI pedidtrica de la
misma institucidn hospitalaria en un estudio realizado
previamente, 6,2%;* esto es acorde con lo publicado en
la literatura, donde se refiere que la poblacién neonatal
tiene un mayor riesgo de desarrollar IRA.">%%° Lo mis-
mo sucede con la mortalidad por IRA, que en nuestro
estudio fue del 26% y a nivel mundial es de 25-50%.%1°
La mortalidad de los pacientes con IRA es dos veces
mayor que la mortalidad global en la UCIN, como lo
han mostrado multiples articulos."*'°

No hay consenso sobre cudl es la mejor escala para
diagnosticar IRA neonatal, en nuestro estudio el pRI-
FLE permiti6 una adecuada clasificacién de los estadios
y tuvo correlacién con la mortalidad.

La oliguria fue el marcador mds temprano y frecuente
de IRAn, se encontré en el 67%, aplicando la escala de
pRIFLE. En un estudio reciente en Brasil," se revisa la
definicién de la oliguria en neonatos, encontrando que
un valor menor de 1,5 ml/kg/hora por 24 horas estd
asociada a una mayor mortalidad y puede mejorar la
sensibilidad del RIFLE en los neonatos, y proponen un
RIFLE neonatal basado solo en el gasto urinario, defi-
niendo como Riesgo: gasto urinario menor de 1,5 ml/kg/
hora por 24 horas, Injuria: menor de 1 ml/kg/hora por
24 horas y Falla: menor de 0,7 ml/kg/hora o anuria por
12 horas.'""* Seria de utilidad validar en nuevos estudios,
en forma prospectiva el RIFLE neonatal.

Se encontré que muchos pacientes no tenian ni-
veles basales de creatinina sérica porque la toma del
examen dependia de la decisién del médico tratante.
Recomendamos que los pacientes con mayor riesgo
de desarrollar IRAn, como son los neonatos pretérmi-
no, de bajo peso al nacer, con patologias como sepsis,
sindrome de dificultad respiratoria, ductus arterioso
permeable, enterocolitis, y que requieran ventilacién
mecdnica, cateterismo umbilical, uso de inotrépicos y
nefrotdxicos, tengan vigilancia de la funcién renal con
creatinina sérica desde su ingreso y en el seguimiento,
segun los riesgos."**

Aunque nuestro estudio es de vigilancia epidemio-
l6gica observamos como resultados secundarios que los
pacientes ingresados al estudio presentaban patologias

como sepsis, asfixia perinatal, ductus arterioso permea-
ble, uso de medicamentos nefrotéxicos y patologias obs-
tructivas, que son las mismas patologias que describen
diferentes autores como causa de IRA neonatal.>’ El
andlisis clinico de la etiologia de la IRA neonatal es
usualmente multifactorial. 5114

La asfixia perinatal es una causa frecuente de IRAn.
En el presente estudio el apgar al minuto menor de 7,
fue mejor predictor de riesgo para desarrollar IRAn,
mientras que otros estudios reportan mayor riesgo con
el apgar a los 5 minutos."*’

La edad promedio al diagndstico de IRAn en nues-
tro estudio fue de 11 dias de vida comparada con la
primera semana de vida de otros estudios.®'’

Existe una correlacién directa entre severidad de
IRA segtn escala de pRIFLE y mortalidad,"**' en
nuestro estudio encontramos mayor mortalidad en los
pacientes con Falla e Injuria y menor en Riesgo (7ubla
4), lo que permite concluir que la escala pRIFLE puede
ser usada en la etapa neonatal para diagnéstico, clasifi-
cacién y pronéstico de la IRA neonatal.

La deteccién temprana de IRAn en estadio de Ries-
go evitd la progresion de la severidad de IRA, interve-
nir oportunamente con medidas como correccién de
volemia, restriccidn y/o uso ajustado de medicamentos
nefrotéxicos seguin la tasa de filtracién glomerular man-
tuvo en Riesgo el 42% (23/54) de todos los pacientes
(Figura 1).

No se encontr correlacion entre la escala de pRI-
FLE y la estancia hospitalaria reportada en otros estu-
dios,' porque la estancia hospitalaria en neonatos de-
pende del peso al nacer, la prematurez y las condiciones
relacionadas a ellas y usualmente es prolongada.

La prematurez estuvo relacionada con el desarrollo
y la severidad de la IRAn, en este estudio se encontrd
que el 69% de los pacientes ingresados eran menores de
37 semanas, similar a lo reportado en otros articulos.>®

El bajo peso al nacer es otro factor de riesgo para
desarrollar IRAn.**!° Encontramos que el 73% de los
pacientes en el presente estudio tuvieron peso menor
de 2.500 gr (Tabla 2). La incidencia de bajo peso al
nacer en el Hospital donde se realizé el estudio es del
19,5%, alta por tratarse de un Hospital Universitario
de referencia."

Se reportd que el género masculino fue diagnostica-
do con IRAn con mis frecuencia que el género femeni-
no (59 vs. 41%) confirmando los reportes que existen
a nivel mundial sobre género.>*!°

En los pacientes incluidos se observé un alto por-
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centaje de madres pre eclimpticas (22%), y con infec-
ciones (infeccién urinaria, vaginosis, sepsis y corioam-
nionitis), como lo reportado en la literatura.?

No podemos establecer factores de riesgo ni de
causalidad por el tipo de estudio (observacional des-
criptivo).

Los hallazgos de nuestro estudio pueden ser la base
para la validacién de los criterios de pRIFLE en neona-
tos y para la estandarizacién de su uso en las unidades
de cuidado intensivo neonatal con el fin de realizar un
diagndstico temprano, manejo oportuno y prevenciéon
de la progresién de IRAn y sus complicaciones.

CONCLUSION

La escala de pRIFLE permitié clasificar la severidad
y el prondstico de la Injuria renal aguda neonatal. Para

la clasificacién del pRIFLE en neonatos, en el presente
estudio, la oliguria fue mds frecuente que la caida de la
tasa de filtracién glomerular. El diagnéstico temprano
y el manejo en estadio de Riesgo, evita la progresion a
estadios mds severos de IRAn en un porcentaje impor-
tante de pacientes.
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Figura |. Flujograma del curso clinico de los pacientes con Injuria Renal Aguda neonatal
(IRAN), segun el estadio de pRIFLE al ingreso y su evolucion

~

Numero de pacientes con IRAn
(N =54)

Fuente: Elaboracion propia.

N\

Riesgo Injuria Falla
N= 33/54 N= 10/54 N=11/54
61,11%) (18,52%) (20,37%)
GU: 23 Cr: 10 GU:3 Cr:7 GU: 10 Cr/GU: |
69,7% 30,3% 30% 70% 91% 9%
Riesgo Injuria Falla Injuria Falla
23/33 3/33 7/33 7110 3/10
(70%) (9%) (21%) (70%) (30%)
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HORMONA ANTIDIURETICA, 2014
Antidiuretic hormone, 2014

Dr. Horacio A. Repetto’

NUEVAS FUNCIONES, BUENAS Y MALAS

“El bien mds alto es como el agua.

El agua da vida a 10.000 cosas sin esfuerzo.
Fluye en lugares rechazados por el hombre

y asi es como el Tao.”

Anénimo

LO CLASICO

Hace unos 400 millones de afos, en el periodo de
la historia de la Tierra llamado Devénico, los primeros
animales acudticos —nuestros antepasados— avanzaron
hacia la tierra.! Evolutivamente necesitaban dos elemen-
tos esenciales para sobrevivir: un mecanismo para apro-
vechar el oxigeno de la atmésfera y disponer de agua.

La vida (primeras células capaces de tener reaccio-
nes metabdlicas y reproducirse) habia comenzado en el
agua, pero recién hace 3.500 millones de anos existen
pruebas de la aparicién de las cianobacterias, capaces de
extraer hidrégeno [H] del agua, reaccién fotosintética
que persiste en las plantas hasta ahora. De manera que
el agua no fue solo el medio para el desarrollo de la vida
primitiva, fue también un material elemental para la
construccién de organismos que evolucionaron.!

Todas las moléculas de nuestros organismos estin
contenidas en agua, pero ademds todos los procesos en
que participan son interacciones con la misma. “La bio-
logia comienza histdrica, ontolégica y pedagdgicamente
con el agua.”

La salida de nuestros antepasados del agua se pro-
dujo en el periodo Devénico, hace entre 410 y 360
millones de anos. Cuando aparece la primera prueba
de vida animal en la tierra —los insectos— ya existian

a. Hospital Nacional “Prof.A. Posadas”. Director Carrera
Especialista en Pediatria. Facultad Ciencias Médicas. Universidad
de Buenos Aires.

vegetales que permitian su supervivencia. Y ya en los in-
sectos actuales se han descripto péptidos que aumentan
la permeabilidad de las membranas al agua (“hormonas
antidiuréticas”).>* Los anfibios actuales disponen de
una hormona antidiurética capaz de regular el balance
de agua, permeabilizando la piel y la vejiga.’ En esta
etapa evolutiva aparece concomitantemente una neu-
rohipdfisis.® A los anfibios los siguieron vertebrados
(reptiles) que podian trasladarse en cuatro miembros
(“tetrdpodos”).!

Evidentemente la bisqueda de alimento y de se-
guridad (sus depredadores eran mds abundantes en el
agua) fue exitosa, ya que la seleccién natural llevé a esas
especies, a evolucionar hasta los mamiferos, los simios
y el homo sapiens.

El “problema” era resolver el balance del agua. Este
elemento constituye en un mamifero mds de la mitad
del peso corporal, y debe ademds mantener su distribu-
ci6n entre el interior de las células y el espacio extracelu-
lar. Hipotéticamente el primer desarrollo debi ser el de
un sistema que permitiera detectar la necesidad de rete-
nerla hasta llegar a una fuente. Debié existir ademds un
sistema de sensaciones que llevara al animal a buscarla.
El centro del organismo donde estuvieran estos sensores
debia ser el sistema nervioso; y probablemente, dada la
cldsica economia de la naturaleza, ambos podrian ser
compartidos por los mismos érganos.

Cinco elementos son necesarios y suficientes para
constituir ese sistema:

1. un estimulo,

. un sensor,

. un mensaje,

. el mensajero, y

. un regulador (efector).

N N

1. Cuando se produce un balance negativo de agua los
solutos del organismo que no se equilibran libre-
mente de ambos lados de la membrana celular (por
ejemplo, sodio, potasio, cloro) aumentan su concen-
tracién. El aumento de la osmolalidad extracelular
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(tonicidad) mueve agua del interior de las células al
liquido extracelular. Esto disminuye el volumen de
las mismas.

En 6rganos cerebrales —ubicados alrededor de los
ventriculos— llamados “érgano vasculoso de la 13-
mina terminalis” (OVLT) y “6rgano subfornical”
(SFO), donde no hay barrera entre la sangre y el
encéfalo, existen neuronas (osmorreceptores) estimu-
ladas por este cambio osmolar que conectan con
neuronas del hipotdlamo ubicadas en los nucleos
supradpticos (SON) y paraventricular (PVN) de la
hipéfisis posterior.

Los osmorreceptores responden a la reduccién de vo-
lumen generando potenciales de accién que liberan
glutamato en dichos nicleos 7 estimulando la sinte-
sis de vasopresina™. En los mismos 6rganos —a través

de las mismas células y diferentes senales o a través
de células diferentes— es estimulada la sed cuando
cambios del 1% de la tonicidad ya han estimulado
la sintesis y liberacién de la vasopresina.®

En los SON y PVN se sintetiza y libera la vasopre-
sina (hormona antidiurética, HAD), nonapéptido
que poseen todos los mamiferos. La regulacién os-
motica de su liberacién se conoce desde que Robert-
son desarroll6 un método de radioinmunoensayo
capaz de detectar sus concentraciones en el rango de
pg/ml: 1,4 a 5,4 en ingesta méxima de agua o con
deprivacion hidrica en sujetos sanos en equilibrio fi-
siolégico.” La correlacién de la osmolalidad plasma-
tica > 280 mosm/kg agua con las concentraciones
de argenina vasopresina fue altamente significativa

(p < 0,001) (Figura 1).

Figura |. Correlacion entre osmolalidad plasmatica y concentraciéon de vasopresina.
La secreciéon comienza alrededor de los 287 mOsm/kg H,O y aumenta en forma
significativa lineal hasta el maximo de 1200-1400 mOsm/kg H,O de osmolalidad urinaria

Vv *
A
S *
S 12 *
R
E *
S
| 8 *
N
A
%*

PI

4 *
E *
mi

0 khkhhkhhkhhhkhhkhhhhhhhhhd

250 260 270 280 290 300 310 320
Osmolalidad plasmatica mOsm/ kg H,O

Fuente: Robertson GL, Mahr E,Atar S, Sinha T. Development and clinical application of a new method for the radioimmunoassay
of arginine vassopresin in human plasma. | Clin Invest 1973;52:2340-52.

* En este articulo se utiliza el nombre vasopresina cuando se refiere a la estructura biolégica o al efecto extrarrenal de la

molécula y hormona antidiurética [HAD] cuando se refiere a los efectos sobre el metabolismo del agua a nivel renal.

J
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Actualmente se ha demostrado la existencia de un
glucopéptido, la copeptina, que constituye la parte
carboxi-terminal de la pre-pro-vasopresina. Este
péptido es liberado en la sangre en cantidades equi-
molares con la vasopresina, tiene mayor concentra-
cién y vida media mds prolongada. Ademds es mds
estable 7 vitro, lo que lo hace un marcador mucho
mids accesible que la vasopresina.’® Los altimos es-
tudios fisiopatolégicos y epidemiolégicos que han
requerido determinacién de HAD han reemplazado
la vasopresina por esta molécula.

Por otro lado, la disminucién del volumen plas-
madtico detectada en las auriculas cambia el umbral
donde comienza la secrecién.’ La disminucién del
volumen y la presién también estimulan la trans-
cripcién del gen en los SON y PVN.' Teleoldgi-
camente podria decirse que en la seleccién natural
se favorecié el volumen de perfusién de érganos
vitales sobre la tonicidad. En la clinica este fené-
meno explica que exista secrecién importante de
HAD —debiendo estar suprimida— manteniendo la
hiponatremia (hipotonicidad) en la deshidratacién
donde existe contraccion del volumen extracelular
y también en los sindromes edematosos donde, si
bien el volumen extracelular estd aumentado, existe
contraccién del volumen arterial efectivo (VAE).!2
El 6rgano regulador (efector) del balance del agua
es el rindn.

La vasopresina tiene receptores especificos en mu-
chos 6rganos, pero su funcién reguladora la ejerce
en el rinén. Han sido clonados tres receptores: Vla,

V1b y V2. Son moléculas transmembrana acopla-
das a la proteina G. Su estimulo genera actividades
funcionales diferentes (Tabla 1)."

En esta seccién nos ocuparemos del V2 (RV2) que

tiene dos funciones principales relacionadas con la

clinica:

a. Su estimulo es transmitido a una proteina G
(familia de receptores) que a su vez estimula
la enzima adenil-ciclasa; en el interior de la cé-
lula, ésta de-fosforila el ATP generando AMP
ciclico (2° mensajero), que fosforila —a través
de la protein-kinasa A (PKA)- moléculas que
se insertan en la membrana apical de las células
principales del nefrén distal permitiendo el libre
pasaje del agua (aumenta hasta 1.000 veces la
permeabilidad). Estos canales de agua se deno-
minan acuaporinas (AQP) y la regulada por la
HAD es la AQP2 (Figura 2). Cuando la HAD
es suprimida las AQP2 son desinsertadas de la
membrana celular y se acumulan en vesiculas
citoplasmdticas donde pueden ser reutilizadas.
Este mecanismo es uno de los fenémenos que
demuestra la capacidad de economia de la evolu-
cién natural. Ademds, la exposicién prolongada
a HAD estimula la transcripcién del gen de la
AQP2.5
El pasaje del agua es pasivo y sigue un gradiente
osmético. Es decir que a ese nivel la tonicidad
debe ser mayor en el intracelular que en la orina.
Al ingresar a la célula disminuye su osmolalidad,
favoreciendo su salida al intersticio —que resulta

-

Subtipo Vla
Membrana Higado

Efecto tisular Glucogendlisis
y neoglucogénisis
Otros tejidos Contraccion m. liso
Agreg. plaquetas
Sintesis PGs

Senales IP? Ca**

TasLA |. Receptores de vasopresina

Vib V2
Hipfisis Rifén
ACTH T Antidiuresis
--------- mn
IP3 Ca*™ AMPc

PGs: prostaglandinas. IP*: inositol-trifosfato de calcio. AMPc

: adenosin-monofosfato ciclico.
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hipertdnico en esa drea— por las AQP 3 y 4, que
son constitutivas de la membrana celular baso-
lateral (Figura 2).

El efecto del estimulo del receptor V2 también
genera aumento de reabsorcién de Na por el ca-
nal epitelial de Na (ENaC) acompanado de Cl
en el nefrén distal.'®"” Esto ha sido demostrado
en células in vitro, ratas y humanos. La HAD,
de acuerdo a estudios en ratas, también estimula
los transportadores de reabsorcién de electrolitos
en el asa ascendente de Henle.'®!” Estos efectos
son responsables de aumentar la concentracién
de electrolitos en la médula renal.

La vasopresina es también capaz de regular la
reabsorcién de urea en el final de los conductos
colectores (recordemos que la urea constituye
aproximadamente la mitad de los solutos osmé-
ticamente activos en el intersticio medular re-

nal). En ese nivel existen canales especificos que
permiten el pasaje de urea (UT-A1 y UT-A3).
Los UT-Al, al igual que las AQP se encuen-
tran en la célula y son trasladados por accién
de la HAD y se insertan en la membrana apical
facilitando la reabsorcién de urea. Los UT-A3
se encuentran en la membrana basolateral faci-
litando el pasaje de urea al intersticio renal.***!

El mecanismo de reabsorcién de agua descrip-
to requiere una alta tonicidad en el intersticio
medular renal; y que la misma no sea disipada
por la sangre circulante. El andlisis del mismo
—llamado mecanismo de contracorriente— es
complejo y estd mds alld del contenido de esta
actualizacién. El lector interesado puede recurrir
a la bibliografia sobre el tema.*'*

La accién de la vasopresina sobre el receptor V2
extrarrenal estimula la produccién de factores de

Figura 2. Célula principal del tibulo conector y el conducto colector

Célula principal

INTERST.

A la derecha de la célula se ve el receptor V2 de HAD (proteina G) que estimula la adenil-ciclasa, la que defosforila el ATP
generando AMP ciclico, el que activa la protein-kinasa A (PKA). Esta fosforila las acuaporinas 2 (AQP2) que se instalan en la
membrana (M) apical a la izquierda de la célula, en contacto con la orina. En la membrana basolateral pueden verse las AQP 3

y 4 (constitutivas). Modificada de Diego Ripeau (cortesia).
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la coagulacién: factor VIIIc y Von Willebrandk.
Sus niveles aumentan dos a tres veces sobre los
basales.*

Si bien este efecto no manifiesta alteraciones
fisiopatoldgicas, la determinacién de los valores
del factor VIII ante la administracién de desmo-
presina (vasopresina sintética) permite especular
con una falta de respuesta del receptor V2 en un
paciente con diabetes insipida nefrogénica.

Diabetes insipida

Dado que esta revision intenta actualizar funcio-
nes y nuevos problemas que pueden ser generados por
alteraciones de la vasopresina este tema se mencionard
muy brevemente.

Se denomina diabetes insipida a la incapacidad del
rindén de regular el balance de agua disminuyendo su
excrecién cuando el organismo percibe aumento de la
tonicidad (osmolaridad efectiva) o contraccién de vo-
lumen.

Puede deberse a incapacidad de produccién adecua-
da de HAD (central) o a falta de respuesta del rinén a
la HAD (renal).

Alteraciones anatémicas de la regién hipotaldmica o
del rifén pueden hacer que la respuesta sea inadecuada.
El mismo problema se presenta cuando los genes que
codifican las proteinas responsables estdn alterados.

En el rifdén hay dos proteinas que pueden tener
déficit de funcién: el receptor de la vasopresina (RV2)
(ligada al X): 85%, o la acuaporina 2 (autosémica do-
minante o recesiva): 15%. Si bien el diagnéstico de cer-
teza solo puede hacerse con el estudio génico, la prueba
funcional de la respuesta hemostdtica mencionada an-
teriormente® (FVIII) puede orientar. La importancia
de precisar la alteracién tiene que ver con el consejo
genético y en el futuro probablemente con la posible
existencia de tratamientos génicos.”

LO NUEVO

Ademids de cumplir su funcién mds importante —la
regulacién del balance de agua— estudios epidemiol-
gicos y de investigacién bésica han demostrado que la
vasopresina ejerce acciones sobre otros problemas cli-
nicos. Existen evidencias que en las tres dreas siguien-
tes estos efectos son deletéreos y abren un espectro de
eventuales conductas médicas que se estdn investigando
intensivamente.

1. Progresién de enfermedad renal

Como parte del efecto de concentrar la orina la
HAD estimula también reabsorcién de Na y urea —re-
duciendo su excrecién—y aumenta la filtracién glome-
rular. Estos efectos conducen a una demanda energética
mayor sobre el rindn y contribuyen a balance positivo
de sal (hipertension arterial). Los primeros investiga-
dores que llamaron la atencién sobre esta posibilidad
lo hicieron comprobando que en ratas parcialmente
nefrectomizadas (modelo de sobrecarga de nefrén res-
tante) que recibian un aporte mayor de agua que el
grupo control se reducia la proteinuria, la hipertrofia
renal, la lesion intersticial y la mortalidad.*

Si bien los datos que avalan este efecto deletéreo en
el humano son estadisticos, provienen de estudios con
ndimeros importantes de sujetos. En dos estudios po-
blacionales en Australia que inclufan mds de 2.000 in-
dividuos cada uno, se encontré disminucién del riesgo
de progresién a la insuficiencia renal crénica asociado a
mayor ingesta de agua: OR 0,5, IC 95% 0,32-0,77, P
para la tendencia= 0,003.” Otro estudio estadistico en
una comunidad (2.148 individuos) mostré una corre-
lacién inversa entre el descenso del filtrado glomerular
estimado y el volumen urinario.”®

Nuevos estudios multicéntricos con el uso de de-
terminacién de copeptina encontraron una correlacién
positiva entre el nivel de ésta y la excrecién de albimina
en una cohorte de 7.593 personas.”

2. Progresién de enfermedades quisticas

Es en esta drea donde existen mds pruebas experimen-
3031 y estudios clinicos que muestran que la HAD, a
través de la generacién de AMPc en las células epiteliales
renales, estimula el desarrollo y la progresién de quistes
y el deterioro de la funcién renal en las poliquistosis.
El dltimo estudio publicado (contiene una amplia y
actualizada bibliografia) sobre 1.445 pacientes adultos,
multicéntrico (con participacién de un centro argentino),
prospectivo, aleatorizado y doble-ciego ha demostrado
que el bloqueo del receptor V2 de la HAD (tolvaptan)
disminuy¢ el volumen y disminuyd la progresion de la
insuficiencia renal en 3 afios de seguimiento.”

tales

3. Patogénesis de enfermedades metabdlicas

Los hepatocitos expresan receptores Vla, por lo que
era esperable que la vasopresina ejerciera accién sobre
el metabolismo hepdtico.?® En la década del '70 se con-
firmé que la vasopresina estimula la glicogendlisis y la
gluconeogesis en el higado.**
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Por otro lado, en las células alfa y beta de Langer-
hans se expresa el receptor V1b y la vasopresina partici-
pa en la liberacién de insulina o glucagén dependiendo
del nivel de glucemia.?

Estudios en humanos sugieren que este efecto tiene
importancia clinica:

a. Los basados en la ingesta de agua mostraron au-
mento del riesgo de hiperglucemia relacionado con
menor ingesta en una cohorte poblacional de 3.615
adultos (p < 0,003).%

b. Los estudios basados en dosaje de copeptina como
marcador de concentraciones de HAD encontraron
una asociacién positiva entre el nivel basal y el au-
mento de incidencia de diabetes mellitus, obesidad
y mayor albuminuria luego de un seguimiento du-
rante 12 anos de una cohorte de 4.742 adultos.”’

c. Estudios genéticos revelaron una asociacion de algu-
nos polimorfismos del receptor V1a con niveles mds
altos de glucemia y una tendencia a mayor preva-
lencia de diabetes mellitus en un estudio de cohorte
sobre 6.055 individuos.*®
En el estudio de cohorte poblacional mencionado

sobre 4.742 individuos se encontré asociacion significa-

tiva de niveles de copeptina con hipertensién, obesidad
abdominal, nivel de proteina C reactiva (inflamacién)

y otros signos del sindrome metabélico, especuldndose

que el sistema de la vasopresina podria ser un blanco

para su prevencién y tratamiento.”

CONCLUSION

La disponibilidad de por lo menos dos herramientas
nuevas en el diagndstico y el control de los efectos de
la vasopresina: 1) la determinacién mds accesible de su
concentracion por medio de la copeptina, y 2) el uso
de bloqueantes del receptor renal RV2 por los vaptanes,
hace necesario actualizar los conocimientos sobre esta
hormona, una de las que desempefia una multitud de
funciones que inciden sobre diversos aspectos de la salud.
Por otro lado, las investigaciones moleculares van a llevar
sin duda a acceder también al manejo de las acuaporinas.

Ademis, en las enfermedades donde sus efectos son
deletéreos (por ejemplo: enfermedades quisticas renales,
litiasis y nefrocalcinosis) la ingesta de agua es un meca-
nismo accesible y barato para la proteccién.

Cuando se tengan mds datos es posible que esta re-
comendacién también tenga indicacién clinica en los
nuevos efectos deletéreos mencionados.
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11%, and 26% in the group with nAKI. Mortality according pRI-
FLE scale was: Risk: 0%, Injury: 14%, Failure: 86%.
Conclusions: pRIFLE scale allowed classifying severity and
prognosis of nAKI. Oliguria is an earlier marker for the diagnosis
of nAKI than serum creatinine.
Keywords: Acute Kidney Injury, pRIFLE, newborns, premature,

oliguria.

INTRODUCCION

La IRAn es un problema comtn en las UCIN con
una incidencia estimada del 8-24% y una mortalidad
del 10-61%."*'° La mayoria de los que presentan IRAn
son prematuros y la desarrollan en la primera semana
de vida. La definicién de IRAn no estd claramente es-
tablecida.

La escala de pRIFLE ha sido validada para ninos®
pero no para neonatos. La escala clasifica la severidad
de la falla renal en Riesgo, Injuria o Falla en base a dos
criterios, la disminucién de tasa de filtracién glomerular
y/o la caida del gasto urinario; con un solo criterio el
paciente ingresa en la escala.” Se ha encontrado corre-
lacién en varios estudios entre la severidad del pRIFLE
y la mortalidad."*%!

En la literatura se han reportado pocos estudios de
IRAn con las actuales definiciones, en Colombia no
hay publicaciones al respecto. El objetivo del presente
estudio es obtener datos de la incidencia de IRAn en
la UCI neonatal del Hospital Universitario del Valle
utilizando la escala de pRIFLE, definir las caracteristicas

de la poblacién neonatal que desarrolla IRAn, evaluar
la evolucién y mortalidad de esta patologfa.

PACIENTES, MATERIALES Y METODOS

Tipo de estudio: Observacional descriptivo transver-
sal en UCIN del Hospital Universitario del Valle (HUV),
durante 8 meses, de Abril a Noviembre del afio 2012.

Criterios de inclusién: Pacientes que cumplieron
con los criterios de pRIFLE (7abla 1) para IRAn.

Criterios de exclusién: Pacientes que no cumplie-
ron los criterios de pRIFLE o cuyos padres no acepta-
ron la participacién de sus hijos en el estudio.

Tamano de muestra: Debido a la ausencia de in-
formacién local y nacional de prevalencia de IRAn, el
célculo del tamafo de la muestra se estimé tomando
como informacién a priori lo reportado en la literatura
mundial, 3-8% de las admisiones a UCIN.2

Férmula para calcular el tamano de

muestra usando prevalencia’

72PQ

i

* Margen de error deseado d= 5%.

* Margen de seguridad Z95%= 1,96.

* D: prevalencia de neonatos con IRA segtin lo repor-
tado en la literatura mundial (3%<P<8%).

*  Q: prevalencia de neonatos sin IRA segtin lo repor-
tado en la literatura mundial.

« Q-1-P.

e IN=

4 )
Tabla I. Criterios de pRIFLE para injuria renal aguda (IRA)
Categoria Criterios de TFG Criterios de GU
Riesgo Creatinina incrementada x 1,5 veces o TFG disminuido 25% < 0,5 ml/kg/h x 8 h
Injuria Creatinina incrementada x 2 veces o
TFG disminuido 50% < 0,5 ml/kg/lh x 16 h
Falla Creatinina incrementada x 3 veces o < 0,3 ml/kg/h x 24 h o
TFG disminuido 75% Anuriax 12 h
Loss (Pérdida) IRA persistente= completa pérdida de la funcion renal > 4 semanas
ESKD (IRC) Insuficiencia renal estadio terminal (> 3 meses)
TFG:Tasa de Filtracion Glomerular, GU: gasto urinario, IRA: Insuficiencia Renal Aguda, ESKD: End Stage Kidney Disease,
IRC: Insuficiencia Renal Crénica. Adaptado de Akcan-Arikan et al. Kidney International 2007;71:1028-1035.
J

* Estadistica para andlisis epidemiolégico. Reynaldo Carvajal
Ortiz, 2005, pag. 172.
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Se calcul6 un tamano de muestra de 52 pacientes, se
estudiaron un total de 54 recién nacidos que cumplie-
ron los criterios de inclusién. Se estimé la prevalencia
de IRAn, haciendo una divisién del nimero de casos
encontrados con IRA sobre el nimero total de ingresos
a UCIN durante los meses del estudio, (54/688), siendo
de 7,85%.

Recoleccién y validacién de la informacién: Se
revisaron diariamente todas las historias clinicas de los
pacientes hospitalizados en UCIN. El diagnéstico de
IRAn se realizé aplicando la escala de pRIFLE, que tie-
ne en cuenta la creatinina sérica (CrS), el gasto urinario
y la tasa de filtracién glomerular (TFG). El célculo de
la TFG se hizo con la férmula Schwartz modificada en
base a la CrS y la talla del paciente.’ La talla del RN se
midié utilizando un infantémetro con una cinta métri-
ca graduada en centimetros y milimetros para obtener
un error menor de 0,3 cm. El peso del RN se obtuvo
sin ropas en una balanza electrénica con una sensibi-
lidad de 1 gramo calibrada a diario. Los pacientes con
IRAn se vigilaron hasta el egreso. Se registré el pRIFLE
de ingreso y el pRIFLE mdximo en la evolucién de cada
paciente hasta el egreso.

Procesamiento y anilisis estadistico: La captura
de informacién y base de datos se realiz6 en programa
Epi Info versién 3,5 y el procesamiento de datos se ela-
boré en Excel 2010. Se efectud el andlisis univariado de
las variables sociodemograficas maternas y neonatales,
variables clinicas de procedimientos e intervenciones,
patologias maternas y neonatales. Se cruzaron en el
andlisis bivariado las variables descritas anteriormente
segun pRIFLE, mortalidad y resolucién de IRA con el
propoésito de dar respuesta a los objetivos de caracteri-
zacién de IRAn del estudio. Se aplicé un andlisis des-
criptivo del seguimiento de los pacientes para identificar
pRIFLE mdximo de los neonatos y los dias de mdxima
estancia hospitalaria. Por tratarse de un estudio descrip-
tivo observacional de corte transversal, no se aplicaron
pruebas de hipétesis comparando poblaciones.

Aspectos éticos: En el presente estudio no se rea-
lizé ninguna intervencién invasiva ni terapéutica en
los pacientes, sdlo se revisaron historias clinicas, por
lo tanto fue un estudio sin riesgo. Se solicité firmar
un consentimiento informado a los padres. El estudio
fue evaluado y aprobado por el Comité Institucional
de Revisién de Etica Humana de la Universidad del

Valle y del Hospital Universitario del Valle. No tuvo
ningtn tipo de patrocinio de la industria farmacéutica,
ni conflicto de intereses por parte de los investigadores.

RESULTADOS

Durante un periodo de 8 meses, de abril a noviem-
bre del ano 2012, se revisaron las historias clinicas de
688 pacientes ingresados a UCIN del HUV, de los cua-
les se captaron 55 pacientes que cumplian los criterios
de pRIFLE para IRAn, pero se excluy6 un paciente por
no tener consentimiento informado.

La prevalencia de IRAn fue del 7,85%. El prome-
dio de edad al momento del diagnéstico de IRAn fue
11 dias. De los 54 pacientes con IRAn, 59% fueron
hombres, 73% tuvieron bajo peso al nacer (menos de
2500 gr) y 69% fueron pretérmino, 54% menores de
32 semanas y 15% entre 33-36 semanas (7abla 2).

Las patologias mds frecuentes en los neonatos con
IRAn fueron: sepsis 93%, sindrome de dificultad respi-
ratoria 67%, hiperbilirrubinemia 57%, ductus arterioso
permeable 43%, enterocolitis 20%, anomalias congéni-
tas y renales 11% .

Las intervenciones mds frecuentes de los neonatos

Tabla 2. Datos del Neonato con Injuria
Renal Aguda neonatal (IRAn)

Datos Numero (%)
N= 54 Pacientes
Género Hombres: 32 (59%)

Mujeres: 22 (41%)

Peso < 1000 gr 19 (35%)
1000-2500 gr 21 (38,1%)
> 2500 gr 14 (26%)
Edad Gestacional
< 32 semanas 29 (54%)
33-36 semanas 8 (15%)
> 37 semanas 17 31%)

Edad promedio al diagnéstico | | dias (1-106 dias)

Fuente: elaboracion propia.
N J
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con IRAn fueron: ventilacién mecdnica convencional
89%, uso de catéteres umbilicales venoso 81% y arterial
67% y transfusiones 48%; los medicamentos mds usa-
dos fueron: aminoglucésidos 93% e inotrépicos 61%
(Tabla 3).

El apgar al minuto menor de 7, fue mejor predictor
de riesgo para desarrollar IRAn, ya que el 45% de los
pacientes con IRAn tuvieron apgar menor de 7 al mi-
nuto comparado con el 18% de los que tuvieron apgar
menor de 7 a los 5 minutos.

Dentro de las variables maternas evaluadas, el pro-
medio de edad fue de 25 afios (rango 15-44 afos),
68,5% se encontraban afiliadas al régimen subsidiado,
81% procedian del drea urbana, 50% eran de estrato so-
cioecondmico 1,39% tenfan educacién bdsica secunda-
ria, 62% tenfan unidén estable, 46% eran de raza mestiza
y el 89% realizaron controles prenatales; el consumo de
cigarrillo y de sustancias psicoactivas fue bajo, 3,7% y
1,8% respectivamente. EI 22% presenté preeclampsia,
20% infeccién urinaria y vaginosis, 5,5% corioamnio-
nitis y 11% sepsis. EI 24% recibieron esteroides y 20%
antibidticos anteparto.

Al ingreso al estudio, tuvieron pRIFLE de Riesgo
61%, Injuria 19% y Falla 20%. En el seguimiento de
los que ingresaron en Riesgo, el 70% no progresaron
en la escala, mientras que el 9% progresaron a Injuria y
el 21% a Falla. De los pacientes clasificados al ingreso
en Injuria, 70% persisti6 en el mismo estadio y 30%
progresé a Falla (Figura 1).

Ingresaron a la escala de pRIFLE por el criterio de

gasto urinario 36/54 pacientes (67%), por aumento
de niveles de creatinina sérica con disminucién de la
tasa de filtracién glomerular 17/54 (31%) y solo un
paciente (2%) completo los dos criterios de la escala en
la clasificacion.

La mortalidad de pacientes del estudio por IRAn fue
del 26% (14/54) y la mortalidad global de la UCIN fue
del 11% (75/688). Se observé durante el seguimiento,
que los pacientes que tuvieron pRIFLE mdximo de
mayor severidad en la escala de IRAn, tuvieron mayor

mortalidad (7abla 4).

4 Tabla 4. Mortalidad por Injuria

Renal Aguda neonatal (IRAn)
segun escala de pRIFLE maximo

PRIFLE maximo Muertos %
Riesgo 0 0
Injuria 2 18
Falla 12 86

Mortalidad por IRA neonatal 14/ 54= 26%
Fuente: elaboracion propia.

Sindrome de dificultad respiratoria 67

Cirugia

Fuente: elaboracion propia.

\

Ventilacion mecanica convencional 89

4 D
Tabla 3. Patologias, intervenciones y medicamentos en neonatos
con Injuria Renal Aguda neonatal (IRAn). N= 54 pacientes
Patologias % Intervenciones % Medicamentos %
Sepsis 93 Oxigeno 91 Aminoglucésidos 93

Inotroépicos 6l

Hiperbilirrubinemia 57 Catéter venoso umbilical 8l Surfactante pulmonar 61
Ductus arterioso permeable 43 Catéter arterial umbilical 67 Vancomicina 35
Enterocolitis necrotizante 20 Catéter venoso central 57 Meropenem 31
Anomalias congénitas I Fototerapia 52 Furosemida 30
Anomalias renales I Transfusiones 48 Anfotericina B I

28

Ventilacién de alta frecuencia Il
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DISCUSION

Este es el primer estudio observacional descriptivo
en Colombia sobre IRA neonatal.

La prevalencia encontrada de IRAn en la UCIN del
Hospital Universitario del Valle es del 7,85%, simi-
lar a lo reportado en la literatura del 3-8%,*%° pero
es mayor que la encontrada en la UCI pedidtrica de la
misma institucidn hospitalaria en un estudio realizado
previamente, 6,2%;* esto es acorde con lo publicado en
la literatura, donde se refiere que la poblacién neonatal
tiene un mayor riesgo de desarrollar IRA.">%%° Lo mis-
mo sucede con la mortalidad por IRA, que en nuestro
estudio fue del 26% y a nivel mundial es de 25-50%.%1°
La mortalidad de los pacientes con IRA es dos veces
mayor que la mortalidad global en la UCIN, como lo
han mostrado multiples articulos."*'°

No hay consenso sobre cudl es la mejor escala para
diagnosticar IRA neonatal, en nuestro estudio el pRI-
FLE permiti6 una adecuada clasificacién de los estadios
y tuvo correlacién con la mortalidad.

La oliguria fue el marcador mds temprano y frecuente
de IRAn, se encontré en el 67%, aplicando la escala de
pRIFLE. En un estudio reciente en Brasil," se revisa la
definicién de la oliguria en neonatos, encontrando que
un valor menor de 1,5 ml/kg/hora por 24 horas estd
asociada a una mayor mortalidad y puede mejorar la
sensibilidad del RIFLE en los neonatos, y proponen un
RIFLE neonatal basado solo en el gasto urinario, defi-
niendo como Riesgo: gasto urinario menor de 1,5 ml/kg/
hora por 24 horas, Injuria: menor de 1 ml/kg/hora por
24 horas y Falla: menor de 0,7 ml/kg/hora o anuria por
12 horas.'""* Seria de utilidad validar en nuevos estudios,
en forma prospectiva el RIFLE neonatal.

Se encontré que muchos pacientes no tenian ni-
veles basales de creatinina sérica porque la toma del
examen dependia de la decisién del médico tratante.
Recomendamos que los pacientes con mayor riesgo
de desarrollar IRAn, como son los neonatos pretérmi-
no, de bajo peso al nacer, con patologias como sepsis,
sindrome de dificultad respiratoria, ductus arterioso
permeable, enterocolitis, y que requieran ventilacién
mecdnica, cateterismo umbilical, uso de inotrépicos y
nefrotdxicos, tengan vigilancia de la funcién renal con
creatinina sérica desde su ingreso y en el seguimiento,
segun los riesgos."**

Aunque nuestro estudio es de vigilancia epidemio-
l6gica observamos como resultados secundarios que los
pacientes ingresados al estudio presentaban patologias

como sepsis, asfixia perinatal, ductus arterioso permea-
ble, uso de medicamentos nefrotéxicos y patologias obs-
tructivas, que son las mismas patologias que describen
diferentes autores como causa de IRA neonatal.>’ El
andlisis clinico de la etiologia de la IRA neonatal es
usualmente multifactorial. 5114

La asfixia perinatal es una causa frecuente de IRAn.
En el presente estudio el apgar al minuto menor de 7,
fue mejor predictor de riesgo para desarrollar IRAn,
mientras que otros estudios reportan mayor riesgo con
el apgar a los 5 minutos."*’

La edad promedio al diagndstico de IRAn en nues-
tro estudio fue de 11 dias de vida comparada con la
primera semana de vida de otros estudios.®'’

Existe una correlacién directa entre severidad de
IRA segtn escala de pRIFLE y mortalidad,"**' en
nuestro estudio encontramos mayor mortalidad en los
pacientes con Falla e Injuria y menor en Riesgo (7ubla
4), lo que permite concluir que la escala pRIFLE puede
ser usada en la etapa neonatal para diagnéstico, clasifi-
cacién y pronéstico de la IRA neonatal.

La deteccién temprana de IRAn en estadio de Ries-
go evitd la progresion de la severidad de IRA, interve-
nir oportunamente con medidas como correccién de
volemia, restriccidn y/o uso ajustado de medicamentos
nefrotéxicos seguin la tasa de filtracién glomerular man-
tuvo en Riesgo el 42% (23/54) de todos los pacientes
(Figura 1).

No se encontr correlacion entre la escala de pRI-
FLE y la estancia hospitalaria reportada en otros estu-
dios,' porque la estancia hospitalaria en neonatos de-
pende del peso al nacer, la prematurez y las condiciones
relacionadas a ellas y usualmente es prolongada.

La prematurez estuvo relacionada con el desarrollo
y la severidad de la IRAn, en este estudio se encontrd
que el 69% de los pacientes ingresados eran menores de
37 semanas, similar a lo reportado en otros articulos.>®

El bajo peso al nacer es otro factor de riesgo para
desarrollar IRAn.**!° Encontramos que el 73% de los
pacientes en el presente estudio tuvieron peso menor
de 2.500 gr (Tabla 2). La incidencia de bajo peso al
nacer en el Hospital donde se realizé el estudio es del
19,5%, alta por tratarse de un Hospital Universitario
de referencia."

Se reportd que el género masculino fue diagnostica-
do con IRAn con mis frecuencia que el género femeni-
no (59 vs. 41%) confirmando los reportes que existen
a nivel mundial sobre género.>*!°

En los pacientes incluidos se observé un alto por-



54 ]

Arch Latin Nefr Ped 2015;15(1):49-55

centaje de madres pre eclimpticas (22%), y con infec-
ciones (infeccién urinaria, vaginosis, sepsis y corioam-
nionitis), como lo reportado en la literatura.?

No podemos establecer factores de riesgo ni de
causalidad por el tipo de estudio (observacional des-
criptivo).

Los hallazgos de nuestro estudio pueden ser la base
para la validacién de los criterios de pRIFLE en neona-
tos y para la estandarizacién de su uso en las unidades
de cuidado intensivo neonatal con el fin de realizar un
diagndstico temprano, manejo oportuno y prevenciéon
de la progresién de IRAn y sus complicaciones.

CONCLUSION

La escala de pRIFLE permitié clasificar la severidad
y el prondstico de la Injuria renal aguda neonatal. Para

la clasificacién del pRIFLE en neonatos, en el presente
estudio, la oliguria fue mds frecuente que la caida de la
tasa de filtracién glomerular. El diagnéstico temprano
y el manejo en estadio de Riesgo, evita la progresion a
estadios mds severos de IRAn en un porcentaje impor-
tante de pacientes.
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Figura |. Flujograma del curso clinico de los pacientes con Injuria Renal Aguda neonatal
(IRAN), segun el estadio de pRIFLE al ingreso y su evolucion
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NUEVAS FUNCIONES, BUENAS Y MALAS

“El bien mds alto es como el agua.

El agua da vida a 10.000 cosas sin esfuerzo.
Fluye en lugares rechazados por el hombre

y asi es como el Tao.”

Anénimo

LO CLASICO

Hace unos 400 millones de afos, en el periodo de
la historia de la Tierra llamado Devénico, los primeros
animales acudticos —nuestros antepasados— avanzaron
hacia la tierra.! Evolutivamente necesitaban dos elemen-
tos esenciales para sobrevivir: un mecanismo para apro-
vechar el oxigeno de la atmésfera y disponer de agua.

La vida (primeras células capaces de tener reaccio-
nes metabdlicas y reproducirse) habia comenzado en el
agua, pero recién hace 3.500 millones de anos existen
pruebas de la aparicién de las cianobacterias, capaces de
extraer hidrégeno [H] del agua, reaccién fotosintética
que persiste en las plantas hasta ahora. De manera que
el agua no fue solo el medio para el desarrollo de la vida
primitiva, fue también un material elemental para la
construccién de organismos que evolucionaron.!

Todas las moléculas de nuestros organismos estin
contenidas en agua, pero ademds todos los procesos en
que participan son interacciones con la misma. “La bio-
logia comienza histdrica, ontolégica y pedagdgicamente
con el agua.”

La salida de nuestros antepasados del agua se pro-
dujo en el periodo Devénico, hace entre 410 y 360
millones de anos. Cuando aparece la primera prueba
de vida animal en la tierra —los insectos— ya existian

a. Hospital Nacional “Prof.A. Posadas”. Director Carrera
Especialista en Pediatria. Facultad Ciencias Médicas. Universidad
de Buenos Aires.

vegetales que permitian su supervivencia. Y ya en los in-
sectos actuales se han descripto péptidos que aumentan
la permeabilidad de las membranas al agua (“hormonas
antidiuréticas”).>* Los anfibios actuales disponen de
una hormona antidiurética capaz de regular el balance
de agua, permeabilizando la piel y la vejiga.’ En esta
etapa evolutiva aparece concomitantemente una neu-
rohipdfisis.® A los anfibios los siguieron vertebrados
(reptiles) que podian trasladarse en cuatro miembros
(“tetrdpodos”).!

Evidentemente la bisqueda de alimento y de se-
guridad (sus depredadores eran mds abundantes en el
agua) fue exitosa, ya que la seleccién natural llevé a esas
especies, a evolucionar hasta los mamiferos, los simios
y el homo sapiens.

El “problema” era resolver el balance del agua. Este
elemento constituye en un mamifero mds de la mitad
del peso corporal, y debe ademds mantener su distribu-
ci6n entre el interior de las células y el espacio extracelu-
lar. Hipotéticamente el primer desarrollo debi ser el de
un sistema que permitiera detectar la necesidad de rete-
nerla hasta llegar a una fuente. Debié existir ademds un
sistema de sensaciones que llevara al animal a buscarla.
El centro del organismo donde estuvieran estos sensores
debia ser el sistema nervioso; y probablemente, dada la
cldsica economia de la naturaleza, ambos podrian ser
compartidos por los mismos érganos.

Cinco elementos son necesarios y suficientes para
constituir ese sistema:

1. un estimulo,

. un sensor,

. un mensaje,

. el mensajero, y

. un regulador (efector).

N N

1. Cuando se produce un balance negativo de agua los
solutos del organismo que no se equilibran libre-
mente de ambos lados de la membrana celular (por
ejemplo, sodio, potasio, cloro) aumentan su concen-
tracién. El aumento de la osmolalidad extracelular
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(tonicidad) mueve agua del interior de las células al
liquido extracelular. Esto disminuye el volumen de
las mismas.

En 6rganos cerebrales —ubicados alrededor de los
ventriculos— llamados “érgano vasculoso de la 13-
mina terminalis” (OVLT) y “6rgano subfornical”
(SFO), donde no hay barrera entre la sangre y el
encéfalo, existen neuronas (osmorreceptores) estimu-
ladas por este cambio osmolar que conectan con
neuronas del hipotdlamo ubicadas en los nucleos
supradpticos (SON) y paraventricular (PVN) de la
hipéfisis posterior.

Los osmorreceptores responden a la reduccién de vo-
lumen generando potenciales de accién que liberan
glutamato en dichos nicleos 7 estimulando la sinte-
sis de vasopresina™. En los mismos 6rganos —a través

de las mismas células y diferentes senales o a través
de células diferentes— es estimulada la sed cuando
cambios del 1% de la tonicidad ya han estimulado
la sintesis y liberacién de la vasopresina.®

En los SON y PVN se sintetiza y libera la vasopre-
sina (hormona antidiurética, HAD), nonapéptido
que poseen todos los mamiferos. La regulacién os-
motica de su liberacién se conoce desde que Robert-
son desarroll6 un método de radioinmunoensayo
capaz de detectar sus concentraciones en el rango de
pg/ml: 1,4 a 5,4 en ingesta méxima de agua o con
deprivacion hidrica en sujetos sanos en equilibrio fi-
siolégico.” La correlacién de la osmolalidad plasma-
tica > 280 mosm/kg agua con las concentraciones
de argenina vasopresina fue altamente significativa

(p < 0,001) (Figura 1).

Figura |. Correlacion entre osmolalidad plasmatica y concentraciéon de vasopresina.
La secreciéon comienza alrededor de los 287 mOsm/kg H,O y aumenta en forma
significativa lineal hasta el maximo de 1200-1400 mOsm/kg H,O de osmolalidad urinaria

~
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Fuente: Robertson GL, Mahr E,Atar S, Sinha T. Development and clinical application of a new method for the radioimmunoassay
of arginine vassopresin in human plasma. | Clin Invest 1973;52:2340-52.

* En este articulo se utiliza el nombre vasopresina cuando se refiere a la estructura biolégica o al efecto extrarrenal de la

molécula y hormona antidiurética [HAD] cuando se refiere a los efectos sobre el metabolismo del agua a nivel renal.
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Actualmente se ha demostrado la existencia de un
glucopéptido, la copeptina, que constituye la parte
carboxi-terminal de la pre-pro-vasopresina. Este
péptido es liberado en la sangre en cantidades equi-
molares con la vasopresina, tiene mayor concentra-
cién y vida media mds prolongada. Ademds es mds
estable 7 vitro, lo que lo hace un marcador mucho
mids accesible que la vasopresina.’® Los altimos es-
tudios fisiopatolégicos y epidemiolégicos que han
requerido determinacién de HAD han reemplazado
la vasopresina por esta molécula.

Por otro lado, la disminucién del volumen plas-
madtico detectada en las auriculas cambia el umbral
donde comienza la secrecién.’ La disminucién del
volumen y la presién también estimulan la trans-
cripcién del gen en los SON y PVN.! Teleoldgi-
camente podria decirse que en la seleccién natural
se favorecié el volumen de perfusién de érganos
vitales sobre la tonicidad. En la clinica este fené-
meno explica que exista secrecién importante de
HAD —debiendo estar suprimida— manteniendo la
hiponatremia (hipotonicidad) en la deshidratacién
donde existe contraccion del volumen extracelular
y también en los sindromes edematosos donde, si
bien el volumen extracelular estd aumentado, existe
contraccién del volumen arterial efectivo (VAE).!2
El 6rgano regulador (efector) del balance del agua
es el rindn.

La vasopresina tiene receptores especificos en mu-
chos 6rganos, pero su funcién reguladora la ejerce
en el rinén. Han sido clonados tres receptores: Vla,

V1b y V2. Son moléculas transmembrana acopla-
das a la proteina G. Su estimulo genera actividades
funcionales diferentes (Tabla 1)."

En esta seccién nos ocuparemos del V2 (RV2) que

tiene dos funciones principales relacionadas con la

clinica:

a. Su estimulo es transmitido a una proteina G
(familia de receptores) que a su vez estimula
la enzima adenil-ciclasa; en el interior de la cé-
lula, ésta de-fosforila el ATP generando AMP
ciclico (2° mensajero), que fosforila —a través
de la protein-kinasa A (PKA)- moléculas que
se insertan en la membrana apical de las células
principales del nefrén distal permitiendo el libre
pasaje del agua (aumenta hasta 1.000 veces la
permeabilidad). Estos canales de agua se deno-
minan acuaporinas (AQP) y la regulada por la
HAD es la AQP2 (Figura 2). Cuando la HAD
es suprimida las AQP2 son desinsertadas de la
membrana celular y se acumulan en vesiculas
citoplasmdticas donde pueden ser reutilizadas.
Este mecanismo es uno de los fenémenos que
demuestra la capacidad de economia de la evolu-
cién natural. Ademds, la exposicién prolongada
a HAD estimula la transcripcién del gen de la
AQP2.5
El pasaje del agua es pasivo y sigue un gradiente
osmético. Es decir que a ese nivel la tonicidad
debe ser mayor en el intracelular que en la orina.
Al ingresar a la célula disminuye su osmolalidad,
favoreciendo su salida al intersticio —que resulta

~

Subtipo Vla
Membrana Higado

Efecto tisular Glucogendlisis
y neoglucogénisis
Otros tejidos Contraccion m. liso
Agreg. plaquetas
Sintesis PGs

Senales IP? Ca**

TasLA |. Receptores de vasopresina

Vib V2
Hipfisis Rifén
ACTH T Antidiuresis
--------- mn
IP3 Ca*™ AMPc

PGs: prostaglandinas. IP*: inositol-trifosfato de calcio. AMPc

: adenosin-monofosfato ciclico.
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hipertdnico en esa drea— por las AQP 3 y 4, que
son constitutivas de la membrana celular baso-
lateral (Figura 2).

El efecto del estimulo del receptor V2 también
genera aumento de reabsorcién de Na por el ca-
nal epitelial de Na (ENaC) acompanado de Cl
en el nefrén distal.'®"” Esto ha sido demostrado
en células in vitro, ratas y humanos. La HAD,
de acuerdo a estudios en ratas, también estimula
los transportadores de reabsorcién de electrolitos
en el asa ascendente de Henle.'®!” Estos efectos
son responsables de aumentar la concentracién
de electrolitos en la médula renal.

La vasopresina es también capaz de regular la
reabsorcién de urea en el final de los conductos
colectores (recordemos que la urea constituye
aproximadamente la mitad de los solutos osmé-
ticamente activos en el intersticio medular re-

nal). En ese nivel existen canales especificos que
permiten el pasaje de urea (UT-A1 y UT-A3).
Los UT-Al, al igual que las AQP se encuen-
tran en la célula y son trasladados por accién
de la HAD y se insertan en la membrana apical
facilitando la reabsorcién de urea. Los UT-A3
se encuentran en la membrana basolateral faci-
litando el pasaje de urea al intersticio renal.***!

El mecanismo de reabsorcién de agua descrip-
to requiere una alta tonicidad en el intersticio
medular renal; y que la misma no sea disipada
por la sangre circulante. El andlisis del mismo
—llamado mecanismo de contracorriente— es
complejo y estd mds alld del contenido de esta
actualizacién. El lector interesado puede recurrir
a la bibliografia sobre el tema.*'*

La accién de la vasopresina sobre el receptor V2
extrarrenal estimula la produccién de factores de

Figura 2. Célula principal del tibulo conector y el conducto colector

Célula principal

INTERST.

A la derecha de la célula se ve el receptorV2 de HAD (proteina G) que estimula la adenil-ciclasa, la que defosforila el ATP
generando AMP ciclico, el que activa la protein-kinasa A (PKA). Esta fosforila las acuaporinas 2 (AQP2) que se instalan en la
membrana (M) apical a la izquierda de la célula, en contacto con la orina. En la membrana basolateral pueden verse las AQP 3

y 4 (constitutivas). Modificada de Diego Ripeau (cortesia).
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la coagulacién: factor VIIIc y Von Willebrandk.
Sus niveles aumentan dos a tres veces sobre los
basales.*

Si bien este efecto no manifiesta alteraciones
fisiopatoldgicas, la determinacién de los valores
del factor VIII ante la administracién de desmo-
presina (vasopresina sintética) permite especular
con una falta de respuesta del receptor V2 en un
paciente con diabetes insipida nefrogénica.

Diabetes insipida

Dado que esta revision intenta actualizar funcio-
nes y nuevos problemas que pueden ser generados por
alteraciones de la vasopresina este tema se mencionard
muy brevemente.

Se denomina diabetes insipida a la incapacidad del
rindén de regular el balance de agua disminuyendo su
excrecién cuando el organismo percibe aumento de la
tonicidad (osmolaridad efectiva) o contraccién de vo-
lumen.

Puede deberse a incapacidad de produccién adecua-
da de HAD (central) o a falta de respuesta del rinén a
la HAD (renal).

Alteraciones anatémicas de la regién hipotaldmica o
del rifén pueden hacer que la respuesta sea inadecuada.
El mismo problema se presenta cuando los genes que
codifican las proteinas responsables estdn alterados.

En el rifdén hay dos proteinas que pueden tener
déficit de funcién: el receptor de la vasopresina (RV2)
(ligada al X): 85%, o la acuaporina 2 (autosémica do-
minante o recesiva): 15%. Si bien el diagnéstico de cer-
teza solo puede hacerse con el estudio génico, la prueba
funcional de la respuesta hemostdtica mencionada an-
teriormente® (FVIII) puede orientar. La importancia
de precisar la alteracién tiene que ver con el consejo
genético y en el futuro probablemente con la posible
existencia de tratamientos génicos.”

LO NUEVO

Ademids de cumplir su funcién mds importante —la
regulacién del balance de agua— estudios epidemiol-
gicos y de investigacién bésica han demostrado que la
vasopresina ejerce acciones sobre otros problemas cli-
nicos. Existen evidencias que en las tres dreas siguien-
tes estos efectos son deletéreos y abren un espectro de
eventuales conductas médicas que se estdn investigando
intensivamente.

1. Progresién de enfermedad renal

Como parte del efecto de concentrar la orina la
HAD estimula también reabsorcién de Na y urea —re-
duciendo su excrecién—y aumenta la filtracién glome-
rular. Estos efectos conducen a una demanda energética
mayor sobre el rindn y contribuyen a balance positivo
de sal (hipertension arterial). Los primeros investiga-
dores que llamaron la atencién sobre esta posibilidad
lo hicieron comprobando que en ratas parcialmente
nefrectomizadas (modelo de sobrecarga de nefrén res-
tante) que recibian un aporte mayor de agua que el
grupo control se reducia la proteinuria, la hipertrofia
renal, la lesion intersticial y la mortalidad.*

Si bien los datos que avalan este efecto deletéreo en
el humano son estadisticos, provienen de estudios con
ndimeros importantes de sujetos. En dos estudios po-
blacionales en Australia que inclufan mds de 2.000 in-
dividuos cada uno, se encontré disminucién del riesgo
de progresién a la insuficiencia renal crénica asociado a
mayor ingesta de agua: OR 0,5, IC 95% 0,32-0,77, P
para la tendencia= 0,003.” Otro estudio estadistico en
una comunidad (2.148 individuos) mostré una corre-
lacién inversa entre el descenso del filtrado glomerular
estimado y el volumen urinario.”®

Nuevos estudios multicéntricos con el uso de de-
terminacién de copeptina encontraron una correlacién
positiva entre el nivel de ésta y la excrecién de albimina
en una cohorte de 7.593 personas.”

2. Progresién de enfermedades quisticas

Es en esta drea donde existen mds pruebas experimen-
3031 y estudios clinicos que muestran que la HAD, a
través de la generacién de AMPc en las células epiteliales
renales, estimula el desarrollo y la progresién de quistes
y el deterioro de la funcién renal en las poliquistosis.
El dltimo estudio publicado (contiene una amplia y
actualizada bibliografia) sobre 1.445 pacientes adultos,
multicéntrico (con participacién de un centro argentino),
prospectivo, aleatorizado y doble-ciego ha demostrado
que el bloqueo del receptor V2 de la HAD (tolvaptan)
disminuy¢ el volumen y disminuyd la progresion de la
insuficiencia renal en 3 afios de seguimiento.”

tales

3. Patogénesis de enfermedades metabdlicas

Los hepatocitos expresan receptores Vla, por lo que
era esperable que la vasopresina ejerciera accién sobre
el metabolismo hepdtico.?® En la década del '70 se con-
firmé que la vasopresina estimula la glicogendlisis y la
gluconeogesis en el higado.**



Arch Latin Nefr Ped 2015;15(1):XX-XX

Por otro lado, en las células alfa y beta de Langer-
hans se expresa el receptor V1b y la vasopresina partici-
pa en la liberacién de insulina o glucagén dependiendo
del nivel de glucemia.?

Estudios en humanos sugieren que este efecto tiene
importancia clinica:

a. Los basados en la ingesta de agua mostraron au-
mento del riesgo de hiperglucemia relacionado con
menor ingesta en una cohorte poblacional de 3.615
adultos (p < 0,003).%

b. Los estudios basados en dosaje de copeptina como
marcador de concentraciones de HAD encontraron
una asociacién positiva entre el nivel basal y el au-
mento de incidencia de diabetes mellitus, obesidad
y mayor albuminuria luego de un seguimiento du-
rante 12 anos de una cohorte de 4.742 adultos.”’

c. Estudios genéticos revelaron una asociacion de algu-
nos polimorfismos del receptor V1a con niveles mds
altos de glucemia y una tendencia a mayor preva-
lencia de diabetes mellitus en un estudio de cohorte
sobre 6.055 individuos.*®
En el estudio de cohorte poblacional mencionado

sobre 4.742 individuos se encontré asociacion significa-

tiva de niveles de copeptina con hipertensién, obesidad
abdominal, nivel de proteina C reactiva (inflamacién)

y otros signos del sindrome metabélico, especuldndose

que el sistema de la vasopresina podria ser un blanco

para su prevencién y tratamiento.”

CONCLUSION

La disponibilidad de por lo menos dos herramientas
nuevas en el diagndstico y el control de los efectos de
la vasopresina: 1) la determinacién mds accesible de su
concentracion por medio de la copeptina, y 2) el uso
de bloqueantes del receptor renal RV2 por los vaptanes,
hace necesario actualizar los conocimientos sobre esta
hormona, una de las que desempefia una multitud de
funciones que inciden sobre diversos aspectos de la salud.
Por otro lado, las investigaciones moleculares van a llevar
sin duda a acceder también al manejo de las acuaporinas.

Ademis, en las enfermedades donde sus efectos son
deletéreos (por ejemplo: enfermedades quisticas renales,
litiasis y nefrocalcinosis) la ingesta de agua es un meca-
nismo accesible y barato para la proteccién.

Cuando se tengan mds datos es posible que esta re-
comendacién también tenga indicacién clinica en los
nuevos efectos deletéreos mencionados.
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