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I DISE90 DE INV~STIGACION 

l.- ANTECEDENTES CIENTIFICOS 

En el feto existe circulación sanguínea renal, 

filtración glomerular y función tubular, pero en 

niveles muy bajos. La orina es elaborada a partir 

de la 12a. semana de gestación por medio de nefro

nas funcionales, pero inmaduras y en vias de desa

rrollo. 

El asa de Henle funciona hacia la 14a. semana 

y conduce a una producción de orina decreciente a -

pesar de que el indice de filtración glomerular va 

aumentando. Cualitativamente el riHón del infante 

de t~rmino parece capaz de llevar a cabo todas las 

funciones y cuantitativamente, sobre todo si se le 

compara con el niHo mayor ó adulto, los riHones 

tienen una capacidad limitada para responder con 

prontitud a las exigencias anorn"alee ( 1 ). 

En el estudio de la función renal en el naonato 



podemos mencionar como útil para funci6n glomerular 

la depuraci6n de creatinina e inulinai como pruebas 

de funci6n tubular proximal la absorci6n tubular ml 

xima de glucosa, la excreci6n de sulfofenoftaleina, 

la glucosuria y la aminoaciduriai y como pruebas PA 

ra valorar el transporte tubular distal la osmolari 

dad urinaria, densidad urinaria y excreci6n de bi-

carbonato ( 2 ), cuyos valores se han encontrado bA 

jos, sugiriendo menar funci6n tubular que glamerular 

que potencialmente puede resultar en un desequili-

brio glom~rula-tubular 3 ). En el paciente lactaQ 

te se ha dado utilidad a la determinaci6n de Beta 2 

microglobulinas en la lesi6~ tubular temprana de la 

insuficiencia renal aguda, habiendose determinado -

ya valores de referencia en muestra única de orina 

( 4 ) • 

En el recién nacido de término, sano, hasta la 

fecha n~ se han realizado estudios concluyentes pa

ra establecer valores de referencia de Beta 2 micrQ 

globulina en orina. 
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BETA 2 MICROGLOBULINA 

La Beta 2 microglobulina es una proteína libre 

de carbohidratos con peso molecular de ll 800 Dal

ton ( 5 J • Esta compuesta de 100 aminoácidos con -

puente disulfuro entre su cadena ( 6, 7 1 • 

En adultos sanos, la Beta 2 microglobulina se 

sintetiza en promedio a raz6n de 95 mcg x kg x h, -

liberándose de las superficies celulares de 150 a -

200 mg al d1a ( 8, 9 ). Por su peque~o tamano, la 

Beta 2 microglobulina difunde libremente al espacio 

intra y extravascular sin penetrar al intracelular, 

es libremente filtrada a través de la membrana basal 

del glomérulo siendo reabsorbida casi en el 99.9 % 

en el túbulo proximal y la conce·ntraci6n urinaria -

es de menos de 350 mcg/l ( 9, 10 ) sin depender del 

c¡asto urinario. 

La concentración sérica de Beta 2 microglobuli 

na en adultos sanos varia con la edad y el sexo 

( 11 ) • 
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El incremento en la concentración sérica de -

Beta 2 microglobulina puede ser debido a un aumento 

de la filtración glomerular, a un aumento en las~· 

tesis 6 ambos. El incremento de la excreción urina

ria refleja defecto tubular oroximal básicamente. 

Por lo ya comentado, la Beta 2 microglobulina 

parece ser el oarámetro de laboratorio más confiable 

y esoecifico de disfunción tubular oroximal renal, 

sabiéndose ya que en presencia de tubulopatia exis

te deficiente reabsorción tubular e incremento uri

nario de la Beta 2 microglobulina. 

Los recortes en la literatura internacional -

son escasos en lo referente a la cinética renal de 

la Beta 2 microglobulina en el recién nacido sano, 

habiendo algunos estudios cualitativos buscando su 

utilidad como indicador de madurez tubular renal y 

de disfunción renal, aoreciándose un incremento en 

el filtrado glomerular al aumentar la edad gestaciQ 

nal y concepcional y asimismo encontrándose una ---
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disminución de Beta 2 microglobulina urinaria, al -

aumentar la edad concepcional sugiriendo esto, incr.~ 

mento en la funci6n tubular proximal y madurez fun

cional renal concomitantemente 1 13 - lG ) . 

En determinaciones previas de valoraci6n de la 

funci6n renal en el naonato con hi0oxia e hiperbil~ 

rrubinemia, se determin6 un incremento en la conceq 

traci6n sérica de Beta 2 microglobulina y en la ex

creción de la misma por orina, indicando que en este 

periodo la capacidad de transporte tubular oroximal 

es más vulnerable que el funcionamiento glomerular 

en presencia de estas patologias ( 17 - 19 ). 
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II PLANTEl\MIENTO DEL PROBLEMA 

En la actualida6' no existen en M6xico estudios 

encaminados a determinar valores de referencia de -

Beta 2 microglobulina urinaria en el naonato sano a 

término, si bien se conocen ya valores de referencia 

en el lactante sano, los cuales probablemente sean 

diferentes debido a la inmadurez renal. 

Al determinar en este trabajo valores de refe

rencia de Beta 2 rnicroglobulina urinaria en naonato 

sano, se sentará un precedente para futuros trabajos 

y podrá ser aplicado en forma muy importante en el 

estudio del paciente naonato sometido a asfixia o -

hiperbilirrubinernia 6 alguna otra patolog1a que nos 

haga sospechar repercusi6n renal. 
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III RAZONAMIENTO DEL TRABAJO : 

l.- En el recién nacido a término sano, existe un -

desequilibrio glomerulo-tubular el cual mejora 

conforme aumenta la edad postnatal. 

2.- La Beta 2 microglobulina es una proteina que se 

excreta unicamente por el ri~6n y se absorbe en 

un 99.9 % a nivel de tubulo contorneado proxi

mal renal, habiendose ya determinado valores de 

referencia en orina en el lactante sano. 

3.- Por lo tanto desconocemos si los valores de Be

ta 2 microglobulina urinaria en el recién naci

do a término sano son iguales 6 mayores que en 

el lactante sano. 
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IV HieOTESIS 

Hip6tesis de Nulidad.- No hay diferencia entre 

los valores de referencia de Beta 2 microglogulina -

urinaria entre el recién nacido de t6rmino, sano y -

el lactante sano. 

Hipótesis Alterna.- Los valores de referencia 

de Beta 2 microglobulina urinaria son mayores en el 

recién nacido de término sano, que en el lactante 

sano. 
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V PROGRAMA DE TRABAJO 

MATERIAL Y METODOS 

Se incluirán 50 ni~os con diagn6stico de recién 

nacido sano, de término, en los cuales se colectará -

la muestra urinaria durante su estancia en el Hospi

tal de Ginecobstetricia N~ 3, cunero normal. 

CRITERIOS DE INCLUSION 

l.- Recién nacido de término. sano sin antecedentes 

de patologia materna durante el embarazo. 

2.- Parto eut6cico. 

3.- Edad gestacional mayor de 38 semanas 

4.- Peso al ~acer entre 2.8 Kg. y 3.8 ~g • 

. s.- Apgar mayor de 7 al lo. y 5 minutos 

6.- Silverman menor de 2 al lo. y 5 minutos 



CRITERIOS DE NO INCLUSION 

l.- Antecedente de embarazo patol6gico. 

2.- Patología materná durante el embarazo. 

3.- Parto dist6cico. 

4.- Edad gestacional menor de 38 semanas. 

5.- Peso al nacer menor de 2.B Kg. 6 mayor 

Kg. 

6.- Apgar menor de 7 al lo. y 5 minutos. 

de 3.B 

7.- Silverman mayor de 2 al lo. y 5 minutos. 

CRITERIOS DE EXCLUSION 

l.- Sospecha en el naonato de infección de vías ur1 

narias 6 sepsis. 

2.- Pacientes que cumplan los criterios de inclusi6n 

pero que durante su estancia hayan desarrollado 

ictericia, patología respiratoria 6 bien cual

quier otra complicaci6n. 

3.- Pacientes con muestra contaminada. 

4.- AUSENCIA de uresis. 
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· VI METODOS DE ESTUDIO 

Ya admitido el neonato a protocolo, se colect~ 

rá orina durante una sola micci6n para determinaci6n 

de Beta 2 microglobulina, mediante bolsa colectora 

esteril. 

La determinac:6n de Beta 2 microglobulina uri

naria se realizará mediante titulaci6n cuantitativa 

por inmunoensayo enzimático competitivo, utilizando 

el reactivo de Phadezyn, Beta 2 microglobulin Test, 

Pharmacia Diagnostic. 

Las muestras colectadas se procesarán en Labo

ratorio Olinico, Quinto Piso, Hospital General Cen

tro Médico La Raza. 

Las orinas detectadas como alcalinas serán in

mediatamente llevadas a ¡;il de 6, de la misma forma 

que las orinas detectadas como ácidas, utilizando -

ácido clorhidrico 1 N e hidróxido de sodio l N res

pectivamente, para asi evitar la degradaci6n 
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de Beta 2 microglobulina guardándose las muestras -

en congelaci6n hasta el procesamiento de las mismas. 

VII RECOLECCION DE DATOS 

Se llevará a cabo mediante hojas de recolecci6n 

de datos donde se anotará : Nombre, sexo, edad gest§ 

cional, peso, edad extrauterina, aP')ar y valor .le ·

Beta 2 microglo~ulina urinaria. 

De3d.e el J?U'i:1to de vista ético, como no se tra

ta ~e ningún pcocedimiento invasivo, ni que signifi 

que riesgo p~~a el niño, no se jusga necesario sol~ 

citar autorizaci6n p~terna. 

VIII ANALISIS ESTADISTICO 

Los valores obtenidos se someteran a pruebas 

de tendencia central y dispersi6n, para calcular la 

media, desviaci6n estandar y error estandar de la X. 
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IX CALENDARIZACION t 

'Este estudio se programa para ser realizado en 

3 meses, siendo el primer mes para revisi6n biblio

gr~fica y elaboraci6n de protocolo, el segundo para 

recolecci6n de muestras y el tercero para obtención 

de resultados y conclusiones, habiendoee iniciado 

este programa en el mes de Septiembre del ano en -

curso. 
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X RESULTADOS 

Se colectaron 50 muestras de orina en Recién 

nacido de término sano, en el Servicio de Cunero Sa

no del Hospital de Gineco-Obstetricia N~ 3, 29 del -

se:<o masculino y 21 del sexo femenino con edades en

tre 12 horas y 15 dias con media de 2.&2 dias. To

dos cubrieron los criterios de inclusi6n ya expues

tos. 

En la tabla N" 1 queda establecido sexo, pe•so, 

edad gestacional, dias de vida, apgar y valor de Be

ta 2 microglobulina urinaria de cada uno de los pa

cientes. Del análisis de las muestras y aplicando -

medidas de tendencia central y dispersi6n se obtuvi~ 

ron los siguientes resultados : X de 1293.7&, des

viaci6n estandar ( t ) de±1150. 55 con un rango de 

4012 y un error estandar de±34&.&. En la gráfica N~ 

l, apreciamos una dispersi6n heterogenea, sin mostrar 

tendencia alguna, ni relaci6n entre el peso de los -

pacientes y sus correspondientes valores de Beta 2 -

16 
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Tabla No. l Relaci6n de B2m Urinaria en Recién Naci 
do, de término, sano. Datos Generales: 

Caso Sexo *Peso SEG DVEU A;igar •s2m Urinaria 

M 2950 38 8-9 210 

2 F 2850 38 7-8 3990 

F 2825 38 7-8 871 

4 M 3160 38 4 7-8 2478 

F 2800 38 4 7-9 85 

6 M 3675 39 7-8 2583 

F 3325 39 8-9 3780 

8 F 3350 38 8-9 251 

9 M 3100 38 8-9 11.1 

10 M 2800 38 7-8 336 

11 M 3800 38 7-8 1470 

12 F 3300 38 8-9 1470 

13 F 3125 38 8 7-8 295 

14 M 3250 39 7-8 210 

15 M 3500 40 9-9 1075 

16 F 3200 39 8-9 950 

17 F 2800 38 12h 8-9 1300 

18 M 3600 39 7-8 3150 
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Continuaoi6n Tabla No. 1 •••••••••••••• 

CASO Sexo Peso SEG OVEU Apgar B2rn Urinaria 

19 M 3500 40 8-9 4900 

20 M 3500 41 2 9-9 2425 

21 M 3420 40 l 8-9 1600 

22 F 3200 40 l 8-9 1000 

23 M 3450 40 l 8-9 1300 

24 F 3255 40 8-9 215 

25 F 2800 38 8-9 1350 

26 M 3550 38 8-9 1030 

27 M 3200 38 8-9 1115 

28 M 2800 38 7-8 800 

29 M 3200 39 9-10 1250 

30 M 3130 39 7-8 1500 

31 M 3000 38 8-9 925 

32 M 3050 40 8-9 1200 

33 M 2800 38 15 8-9 1450 

34 F 2900 40 4 8-9 2325 

35 M 3500 40 2 8-9 395 

36 M 3300 39 l a-0 191 
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Continuaci6n Tabla No. 1 •••••••.•••..• 

Caso Sexo Peso SEG DVEU Apgar B2m Urinaria 

37 F 3200 38 8-9 1511 

38 F 3400 40 0-0 135 

39 M 2800 38 8-9 480 

40 F 3300 40 12h 8-9 180 

41 F 3800 41 8-9 395 

42 F 3325 39 8-9 3780 

43 M 3160 38 4 7-8 2478 

44 M 3675 39 8-9 2583 

45 F 3800 38 l 7-9 1470 

46 M 3650 39 8-9 297 

47 F 3000 38 l 8-9 564 

48 F 2800 38 8-9 444 

49 M 2800 38 8-9 1302 

so M 3600 39 2 7-8 240 

*Peso en gramos 

*B2m Urinaria en mcg/l 
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Tabla No.2. Relaci6n de resultados de B2m U agrupados según 
extrauterina, en 50 recién nacidos de término, 

1os dias de vida 
sanos. 

Grupo A 
1 día 6 menos 
No. Caso B2mU 
1 7 3780 
2 11 1470 
3 lS 107S 
4 16 9SO 
s 17 1300 
6 18 31SO 
7 
8 
9 

10 
11 
12 
13 
14 
lS 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 

19 
21 
22 
23 
26 
28 
29 
30 
36 
38 
39 
40 
41 
42 
4S 
46 

4900 
1600 
1000 
1300 
1030 

800 
12SO 
lSOO 

191 
:.35 
480 
118 
39S 

3780 
1740 

297 
23 47 444 

N=23 
r-1421 
el'=~ 1288.16 

Grupo 8 Grupo C Grupo D 
2 d 3. d 4 d 

No. Caso B2mU No. Caso B2mU No. Caso 82mU 
1 
2 
3 
4 
s 
6 
7 
8 
9 

1 210 
3 871 
9 777 

-12 1470 
20 242S 
31 92S 
32 1200 
3S 39S 
so 240 

n= 9 
X= '.j!4S.6S 
J-= _698.GS 

1 
2 
3 
4 
s 

8 2S1 
24 :ns 
2S 13SO 
27 lllS 
49 1302 

n= S 
X= 846.6 
t..:!:s67 .12 

1 
2 
3 
4 

4 2478 
s as 

34 232S 
43 2478 

n= 4 
X= 1841.S 
4'=:!:1173. 22 

Grupo E 
5 d ó más 

No. Caso B2niJ 
1 
2 
3 
4 
5 
6 
7· 
8 
9 

2 3990 
6 2583 

10 339 
37 150 
44 2S83 
13 295 
14 210 
33 1450 
46 297 

n= 9 
;¡;, 12S4.89 
.r =±1210. S4 

tA-s=l.33 ta=c=0.28 tc-o=l.5 to-E=0.8 
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RESULTADOS DE /32m URINARIA EN DISTRIBUCION POR 
EDADES EN RECIEN NACIDO SANO, DE TERMINO, 

1 y menos 2 3 4 !5 DIAS 

n•23 n•9 n•5 n•4 n•9 
" 1421 ¡¡945 XB46 lUB41 Xl254 

chl2B8.l6 11698.65 .t±~67.12 cl:tll73.22 lt1218.!14 

GRAFICA- 2 
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microglobulina urinaria. 

Loe resultados obtenidos fueron agrupados en -

relaci6n a las edades de los pacientes, establecien 

dose cinco grupos. El grupo A ( l dia 6 menos ) 

con n= 23, X= 1421 vt=±12aa.l61 el grupo B con 

n= 9, X= 945.89 y¡ ;::698 .. 65: el gru;:io e con n= 5 

X= 846.6 y if=±S67.l2; el grupo D con n= 4, X= 1841.5 

yl"=±ll73.22; y el grupo E con n= 9, X= 1254.99 y -

~=±1218.54 (Tabla No. 2 ). 

Gráfica No. 2. La media de Beta 2 microglobulina 

urinaria disminuye desde el primer d1a de vida has-

ta el tercer d1a, apreciándose nuevamente un aumen-

to al cuarto dia de vida, para nuevamente disminuir 

al quinto dia de vida. 

Aün cuando hay distribución adecuada en estos 

cinco grupos, al aplicar la fórmula de t Student --

entre un grupo y otro, hemos obtenido t menores de 

2 en todos los casos denotando ausencia de diferen-

cia estadísticamente significativa. De igual modo s~ 
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agruparon los pacientes por sexo, apgar al lo. y So. 

minutos, peso, encontr~ndose una distribuci6n simi

lar a la anteriormente mencionada, sin diferencia -

significativa por medio de t Student, por lo que no 

concideramos necesario graficar estos datos. 

KI DISCUSION 

Como ha quedado establecido previamente, la B~ 

ta 2 microglobulina urinaria puede ser tomada como 

un par6metro diaqn6stico de confiabilidad para de-

terminar falla renal. 

Con estos antecedentes se ha realizado este 

trabajo, con la finalidad de establecer valores de 

referencia de Beta 2 microqlobulina urinaria en el 

recién nacido de término, sano, ante la falta de e~ 

tudios al respecto en nuestro medio y orientado a = 
presentar un precedente para trabajos más amplios, 

con patologias especificas y valorar entonces su u

tilidad como parámetro de función renal. 
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Después de analizar los 50 valores obtenidos en 

conjunto con la edad gestacional, peso. ~pgar, sexo 

y dias de vida extrauterina apreciamos en todos los 

casos a pesar de una distribución ( en base a la me

dia y desviación estandar ) adecuada, rangos sumamen 

te grandes, y desviaciones estandar sumamente ampli

as. Asimismo, hemos encontrado una gran dispersión 

en todos los grupos establecidos y en la comparación 

de grupos, ausencia de significancia estadística. 

Dado que se habla de desequilibrio glomerulo

tubular en el recién nacido hemos decidido agrupar -

a los pacientes por edades tratando de establecer si 

las cifras de Beta 2 microglobulina urinaria, dismi

nuyen en el recién nacido con el paso de los dias y 

comparar de la misma forma estos valores con los ob

tenidos en pacientes de pretérmino sanos y lactantes 

sanos. Como se ha comentado ya hay una disminución 

de Beta 2 microglobulina urinaria del primero al te~ 

cer dia con incremento en el cuarto dia y nueva dis

minución al quinto dia. Esto lo podemos interpretar 
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como consecuencia de reajustes homeost&sicos renales 

con una disminuci6n precedente en los niveles de B~ 

ta 2 microglobulinas, 6 bien, a un valor dado por -

lo escaso de la muestra ( cuatro casos en este gru-

po ), haciendose necesario nuevos estudios con mue~ 

tras m&s amplias en pacientes de mayor edad para 

as1 poder· seguir en forma confiable estos cambios -

de adaptaci6n en el recién nacido. 

En el estudio realizado por Garcia y Navarro -

( 4) se han determinado valores de referencia en la.Q 

tan tes sanos con n= 100, X=l48. 4 7 y .f =:!:41. 87 y en -

el realizado en este ano por Camarilla y Aguiniga -

( 20 ) se determinaron valores de referencia de Be-

ta 2 microglobulina urinaria en recién nacido de --

- + 
pretérmino sano con n=SO, X=49l 7 y .r =-3418. 7, pu---

diendose apreciar que estos valores últimos tienen 

también una buena distribuci6n aunque la dispersi6n 

y.la/ son muy amplias al igual que en nuestro gru-

po. 
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En base a estas valares y los obtenidas par n~ 

satros en el presente estudio, apreciamos que hay -

cifras mayores de Beta 2 microglobulina urinaria en 

el recién nacido pretétmino que en el de término y 

cifras aún menores en el lactante. En raz6n de es-

tas observaciones, se han comparada por medio de t 

Student estos 3 gruJ?Os, obteniendose entre ambas 

grupos de recién nacidas una t= 7.1 con p menor de 

0.0011 entre el grupo de recién nacido de pretérminQ 

y lactantes una t= 9.66 con una p menar de 0.001 y 

finalmente entre el grupo de recién nacidos de tér

mino y lactantes la t= 7,0 con una p menor de 0.001; 

indicando con esta que las muestras san estadisticª 

mente diferentes entre si ( gráfica No. 3 ) . 

La disminuci6n de Beta 2 microglabulina urina

ria que apreciamos en el recién nacido de término -

con respecto al de pretérmino y en el lactante con 

respecto al recién nacida de término, nos indica -

que el ya comentado desequilibrio glomérula-tubular 

renal observado en los pacientes hospitalizadas, r~ 
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COMPARACION DE /72m URINARIA ENTRE RECIEN NACIDO 

DE PRETERMINO DE TERMINO Y LACTANTE 

SANOS 

/12m 
7000 

t Student 
6000 

A·B • t. 7.1 
p< 0.001 

B·C • 1. 7,0 
5000 p<0.001 

A·C • t• 9.86 
p<0.001 

4000 

3000 

2000 

1000 

PRETERMINO TI;:AMINO LACTANTE 
n•50 n•50 n•IOO 

X4917.15 x 1?93.76 x 146.47 
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cién nacidos, probablemente mejore al avanzar el d~ 

sarrollo y madurez renal y los dias de vida extrau-

terina resultando esto en una mejoria en la reabeo~ 

ci6n de Beta 2 microglobulina urinaria a nivel de -

túbulo contorneado proximal renal y concomitanteme.n 

te en una disminuci6n paulatina en la eliminaci6n 

de Beta 2·microglobulina urinaria. 

Desafortunadamente, la mayoria de los pacien--

tes en este trabajo, se encontraron entre los prim~ 

ros S diae de vida siendo indispensables estudios -

con mayor número de pacientes abarcando las prime--

ras 4 semanas de vida, para poder seguir de esta --

forma, la curva de disminución de Beta 2 microgloby 

lina urinaria y tratar de establecer el momento en 

que los valoree se acerquen o igualen a loe obteni-

dos en lactantes y poder establecer en consecuencia 

el equilibrio glomérulo-tubular renal en el recién 

nacido, 

Vale la pena mencionar que dada la significancia 

estadtstica de los 3 grupos mencionados, lo anterio~ 



da la pauta a nuevos estudios, loe cuales deberán = 
establecerse siempre contra un grupo control sano, 

tomando en cuenta también la gran dispersión que e

xiste en los resultado! de Beta 2 microglobulina u

rinaria en la etapa neonatal, independientemente 

del sexo, edad gestacional y apgar. 

XII CONCLUSIONES 

l.- Los valores de referencia de Beta 2 microglobu

lina urinaria en el recién nacido de término, -

sano, son: 

n= 50 

X= 1293.76 

d =!11so.1s 

Tomando en cuenta básicamente loe primeros 5 -

dias de vida. 

2.- Los niveles de Beta 2 microglobulina urinaria -

en el recién nacido pretérmino sano son mayores 

que en el recién nacido de término sano y estos a su 
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vez son mayores que en el lactante sano, apoyan 

do esto que mientras menor sea la edad gestaciQ 

nal mayor será el valor de Beta 2 microglobuli

na urinaria y que a mayor edad extrauterina ha

brá disminuci6n en la eliminaci6n de Beta 2 mi

croglobulina urinaria. 

3.- Son necesarios nuevos estudios con una mayor 

amplitud en la muestra asi como en edad postna

tal para determinar el momento en que las cifras 

urinarias de Beta 2 microglobulina se estabili

zan e igualan a las del lactante sano e icluso 

ante la significancia estadistica obtenida en -

los 3 grupos comparados podrán realizarse estu

dios en pa.tologias específicas tomando siempre 

un grupo control de pacientes sanos como parám~ 

tro de comparaci6n. 

4.- En base a lo anterior, queda claro que la dete!_ 

minaci6n de Beta 2 microglobulina en orina es -

un indicador de madurez renal específicamente, 
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en la etapa neonatal, siendo de poca utilidad por s1 

sola como parámetro de falla renal, ante el margen -

tan amplio existente en los valores estad1sticos ya 

comentados. 
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