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AMTECEDENTES CIENTIFICOS:

La nefropatfs téxica fué descrita por Schreiner y Ma
her en 1965 y la definieron como cualquier cambio ad
verso funcional o estructural del rifiSn causado por -
productos quinicos, Siolnuos o de Iluu setabolitos.
el ihmur al organismo por diferentes vias (1). Su
: causs s frecuente L h' Mniltneun'dc,'dnul.
_ 'oon un porcentaje que varfa de 2 al 1% (2,3), Exie-
. ten varios sedicanentos que puo«n puvem nefroto-
ueuu (b-l). destacando entre ellos 1os ninuluo!-
L " sidos que son- 0 UsO MUY fTecUEnte en NUEEtrO hospi-
. eal com. o0 infore$ en 1a encuesta general sobre uso
e nthlmbimo mliuu on 1903 en que @1 380 - o
00 todoo lon antidibticos qludo- !ucm de uto -
up (1). -

‘u mm«mtm por mmmmm e p\u« pre -
untu' dlm un 2 hasta un ¥\ en ulne!én diucn -~
oon u mlmu de llctoru de riesgo: odnd avansa-

dl. altoncﬂn ml prnustonto. dopleeﬂn de volg - S
un. cmue“n ueuntc a los uino.lucéltdol y do- S g

lil olcvml de lon l.luol. dcphel&n de oodio. up-_ P

omo eon lu «ulooportnu (u.s.u-sz) r.'n ninos ‘

1. mcuoncil nunquo e considon gonoulunte que -

tt«.h y la noche“n de estos mtibi&tieon con = .

upoeulunto on ucuntu no utl bion unblocidl S .
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o8 menor que en el adulto (13) .

. Loas aminoglucSsidos tienen avides por el tejido rg

" nal 'y una ves concentrados en fste jnmlon tardar g

508 on excretarse; su vida promedio en susro es de
60-100 minutos y de 109 en tejido renal (1s,13).

lc ‘m‘l“ju que causan nefrotoxicidad en base a -

- ‘qu son secuestrados por los Aisosomas de las oblu.

las del tdbulo oontomuo proximal, lucunutcndo ,
' '.{'N pcmncncu o la elluu renal. Los cubiol que

' munm las cuuhl_ danadas &) microsoopio olec -
| tr&du y que se inician & las W8h  son: B

;lm“u\uc!én del bordo on copino. \mteuxum A_~ e

: ‘mm. edena dtooondrhl y mcnnh no- unifom d-

o _'m ollulas tubuxmo con descamacién do. uo aienas.
: ',tl. dano quc e mdodnnntmnto oh tdbnlo proldln. "
S puodc ur tnbiin glouwlu' yl que se ha obuwuo

i ‘dtn.imneun on nhoro y tamafio de ln -eflulas ondotg ~
",unu de los clpilml fonumdon (10.11). =

' l.u f‘aluu‘cionuliliol&;lclufy biéqu!ljéu do vag (

- toxicidad mis frecusntemente ‘sefialadas son: d!lﬂitn’_- L

~ ¢i6n de la filtracién glomerular, cnsimﬁ;. protei- "

“f‘mi_riu. aninoaciduria, glucosuria, hipomagnesenia, M P




pocalcenia, hipcklluu y aumento en la creatinina
y' urea séricas (3,16).

n éiqn&ﬁco de nefrotoxicidad se ha realisado -
“tradicionalmente con determinaciones de urea y creg
_ tinina plasmfticas (9), la prusba de §1 Cr-EDTA, la
.determinaciSn de¢ ensimas uﬁouuuy del tlbulo cop )
) témuﬁo pronimal (9,18) y en fechas mis né:lmtoi '

" con 1a determinacién de beta 2 microglcbulina (B2m)

,unto sérica como urinaria (19-21). Schentag y col;
s ‘boradores en 1978 demcstraron 1a umuu de osta 'f
f'mmmwtmnmmxmq

- lnlllo‘l“u en adultos al encontrer que su eleva -
"}"“l on orina pueds meodu- hastaen S dfas ala -
- elevacién de 1a creatinina llriu (22). o p.du- o

gtth se ha utuuuo para valorer la mtdn rensl
en nc“n m!du de téraino y pntlntno omutnn “
" do que los niveles urtmiu estin afs elevados en
- ’ 10s de menor edad plncionn. 10 qua se nmim
" con e1 grado de maduracién renal (23,20). Einder
Tno:lcntmnto utilist nta m-bn para ootchh«r -’. .

: ol diunhtico de ncfrotoadclm por gontnicina o

ue“u ueidol. lneonmndo Que o8 un Imn pnlu -

‘:_,tno yl que. aunenté 1a; fueeién oumtm de la B2n - - o

_ rurimin. en cqu-noo pccionm quo doumnmn B

ﬂnn eo-pucne“n (25).




.

h B2 es una proteina de bajo peso nol.ocuhr. que se
~"encusntra en la superficie de las cblulas nucleadas
‘ fomndo pu'to del lntlnno de hhtoce-pctibnidad

-(uu\). Se filtra an un 208 a nivul de glallml.o re-= -

nal y se peabsorde el 99.9% en tobulo contorneado -
mu.lnl por una via comln con ntnolcuou y otras

e mu(nu de bajo peso - molecular (m.

Por-lo lntntov y tomando en cuenta que los uinogl.g
 obsidos provocan funduonnlum datio tubular, 1a
92a urinaria se increments en orina cuando su reab - -
‘sorcifn estd alterada. 7

‘. 'Ded soddo. que ss filtra a través del glombrulo renal

- :u mburm aproxisadagsnte lu dos terceras par -
’ 'tuonoltmxoconmmlmum mediante la -

‘“I de udio dopondtmto de ATP-asa} cm umh- _

: ‘- cum cailtn @afio tubular a este nivel se utm, ‘

e ‘,lo que da: como Tesultado que. auontc 1a oferta de q_
te 160 o 01 m "de Henle y en o) tﬂbulo oontomuo

Rk 'Adnm que no son umu de absorberlo todo, rasén.
v pu- u eul se :l.ncnnnu su valor on ls oriu. Es

'clm cntmu que ol sodio urimio se vorl nuunni‘
:"do on cno do dlﬁo tnbuhr pnuiul. pu-o esta na- -
. ‘,trimih dedberd ajustarse a la fraccién de filtrs -
' ) e“a |1mu1u-. ya que cxiltc un balance ¢louru:l.o-‘ o

o ‘,tmm an o1 tumportc de om cati&n a tuvla de. g

_ 1a nefrona,
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" Esto fub considerado por Espinel y colaboradores -
(27) quienes expresaron ests relacién mediante una
féraula, en 1a cual se obtiene primero 1a relacibn

‘ urinaria/plasuitica (UP) de sodio y aste resultado
80 ajusta a 14 fracoién filtrada mediante el U/P
de creatinina, dando como piultndo un porciento -
que ss conoce oou m_ecién excretada de sodio ~ - |

- (reHa).

: . e mm.tdo muuu como la prueba de mayor

_confiansa en -1 dumhtioo de imuuclmh renal
1|m. tanto u\ ol aiﬁo oomo en el uulto ), tn

i cluso es Geil en a1 aiagnéstioo de los casos ds - o

!M do "gasto alte” en quhn« no. mntm fnu -
' enghiu. :

“Eota pmu no ha side evalusda pnu douninu' [

. utilidsd en a1 diagndstico de nefrotoxicided por =
i nim;luhidol. sin eabargo tomando en oonluon- f
. f"'-__:cun o .widmo del sodio a través ded nofr&n Yoo

'~ .ol -nunhn de mmm en el tdbulo: proxisal, - '

7 Muu upom que 1a alteracisn utouuu ylo -
S utmtunl. [ este nivel provocado por estos cnti- L

'bi.&tim mltmc la reabsorcién del «ti&n y eo;;
i '/"vdieionc unl fraccién cxeutua lln. ‘




En este estudio se evalué la utilidad de la deternj
nacién de la B2a urinaria y de la FENa m el diag
t_nﬁtioo teaprano de ncfrotbueim por nimginesq
dos en lactantes. '
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8o incluyeron 19 pacisntes de 1 a 2% meses de edad
que ss atendisron en el Hospital de Pediatris del
ci, IM88 que reunieron 108 siguientes requisitos:

‘Trataniento con amikscina o gentamicina por wa nf-. -
‘nino de 10 dfas y FENa norwal al inicio del estu o

) '-_m. Se uaxw 108 pacientes con insuficiencia

o »mn.uuloalatu secundaris a malforwsciba, -
; obstruooila ] onfermedad yenal primaria.

Los mimu o estado de choquo wdhm tumm
- wa ves qu se mtl uluuto Sote. :

"'-‘iA todn m mtcntu y mvh autorisacién por -
) r-mu- ulpombh se les tomaron sal de uun y
; -_Oﬂ ds orina los du 08,7 20y poltu-lcnuu

. oada ) dlu mu ) mu de) tutuunto. Ehoes -
o ‘;:,:tul mumo 0 dotonlum sodio y creatinine ﬂ- _
rleu y udlo. mntlnm y (1] u-imiol nlpeu- R .
S ";;vulnto. e dotcnl.umn tasbifn niveles de ;mq; o

o "'iv'i{c!u on u mlm « sangre del dfa 10 despubs de
o _‘huchdo o1 estudio, Teta tome s realiss dospubs -

“de: 18 apumt&n dcl uimnucﬁnido. uu vu tuu _'7 :

o "fcmidol 60 a 120 dnutou. '




B criterio pare considerar nefrotoxicidsd por aming
‘gluoSsidos fus: '

: ~8) elevacibn de 1a creatinina sirica mayor de 0.3 -
: o 7 mgla1 (29) ea relsciSn a 1a towa previa, siespre
S ,ywulomnhubhnﬁmmtmdmnh ol trg -
_ tamiento con -tmludluol ausvos factores agry
} wqumaldmummmtmo
vo estado de ChOque, NUEVO opuouo de unh-u.
m.). i
L » mmma ﬂynuraulhuﬂauh-
- mayor ¢ 30mog/L, teatendo un valor uux pre -
vh nun ﬂl).

R hﬂln,i adends wn grupo oonml do 7 ‘mhn‘n'l ‘-7
" o lh ovumu ex!uiu o uml!ntea de nnhm L
& -i«:'mu. que. ao muum uiaoglududoo un uetg | &
no do vi.ouo uoehdn R S




" TECHICAS:

Pard 1a determinacifn de.Bim ~ Urinaria se empled uwna
prusba insuncensimftica (PMnyl 32 micro Test) (30)
y la utodolog!a fub la u;uhntu
1, Tona do 1a musstra:
S toum 2-1 de orina en una bolsa de plistico -
ostéril, deterninandose ¢l pu que dedid ser uun
o-mﬁtyncmmtmtounjut‘nm -

' Oylmwdo.m.m(wuumlmc '
--wc llumoumauu '

mm: :
‘ u tond uwna nmm do $om (prevismente um«

7 118, 1100 6 1121) de orina, en tubos de vidrio de

RER m. Mlalou $0ul de (™ oonjuuo calill-"
o ,uu meltuu m* nmtoouou-l: umnob[

1ina, aaf oomo S0ul de Sephader con enti 2 micro- D

sicbulina, |
'l.lotneubﬁdmnt-lhounaﬂc.” :
%, Mediente oentritugacida y utilizando buffer oty

T iutn (7'} npcnm la B2 limnemtu 1ibre de .
. h mia al Scphudu. oxmm o ummu. :

N .'u cantided de B2 ndoroglobulina unida al lnM:’ "
Pty : "oon su eomspemhnto mtie\nm e emtiﬂa re

; ,._:lulnndiondo las pu-t!eulu L m nueu do suo -
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trato (o-nitrofenol B-D galactéaido) y agente re -
ductor, que libera a la ensima del conjugado, la -
cual hidrolisa al sustrato durants 1 hora a 37°C,
1iberando galactoss incolors y con ortofelinato,
o1 cual es estabilisado afiadiendo Na2C03adenfs -
esta sal inhide la reaccidn ensimftica. .

El producto coloreado de amarillo tiens una mixiwo
de abecroién a 4200 y se deternina- umtofoted- '
trleuoato. !

la thm de 02 nicroglobulina e la muestre

" ‘a8 iaversamnte proporciomsl & la taensidad Gp_ti.qcl).

Pare 1a deterainacitn do creatinina taato efrica -

mumuuomucxmuoumum_ .‘

: nlu siguiendo 1a resccibn de Jaffs (). &
'!m 1a deterainacibn de sodio tanto .lrioo oelo -

wrinario se -1.5 !nnutrh.
!m u dotonlmom de la m«ion cmtm do '

7 ‘-ﬂu‘u s uud 1a !Gmh tredicional que dice:

lm de motinim

: u mt:lﬂmun de .ontalciu on swro se u.vo -

*. & cabo mediante immlulh cnlhlticol hm;! "

neos -(Emit-amd).

8. obtuviml_l dntol"c;fnicol de los pnciontu que |

S _"tn'cluyum edad, sews, diagndsticos, factores dé

riesgo, ‘tienpo de tratamiento q\u se anotaron en - L

”:_ou hojn puvimntc diseflada.
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RESULTADOS:

En 1a tabla I se muestran las caracterfaticas y resulty
dos de 1a B2m Urinaria (32sU) y FENa ded grupo control.
La edad de 1os nifios vari6 de 3 & 26 meses con un promg
dio de 18, ‘Todos tuvieron FENa normal y los niveles de
32U fueron similares s los encontrados en ‘otras lu'tu
‘tanto en adultos como en nifios sanos () mo obstante -

" que este grupo se fntegn$ con pacientes que tenfan patg

logfa diverss aunque ninguno de ellos uuu a!t!alq
" te enfeiwo ni existfa o1 antecedente de Motﬂd& :

= _ uuhuluuuu

“ ‘ln 19 pacientes que recibieron -mmes-tm teafan |
, mntoluhdlmyluntuo el{nico a1’ tunnv‘ ‘
rid sende’ mtu«u my graves hasta oqunu e ung_

o vieron mtetmo cuntm mpnun. por lo que u -

" dividieron .n tno lel' Grupo 1 (8 mloatu) quc £|; :
oluyé qlnuu qun lmunn en uu‘o u'!tteo. todos -
con. uptieah y § de ellos con umu«nu dc estado -_f,

. de ehoquo muo. que se hadfa omutdo al ingresar -  -
al estudio. E1 Grupo 2 incluy$ (7 mhntn) con .lfﬂ'-',; il

. sedades urm pm Que no- 1legaron en ntub er!uoo. S
" Cinco. de ouon cursaron con bmmumu El grupo )

- ml\w‘ . mhm« que ingressron en buenes mtetmo.f:_*' o

V . ‘el!nteu y se un!wicm ntabln dunnto todo ol m- . ‘

. =-tnhnto. Iiuuno tm n.dn futor omucimnto du h;l“ PR
E ; pouu s hipovolu.h. ‘ G
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En las tadlas II a IV se muestran las cucctcr!lticn de
los pnciontn: i:n el grupo 1 siete pacientes nctbioron
uimiu y uno gentamicina. Como se puede observar los
“niveles de B2aU estuvieron muy elevados desde el dfa cero
‘del estudio y posteriorsente dichos niveles siguieron -
una distridbucién irregular ya que en algunos pacientes -
208 niveles tendieron a bajar y en otros a subir (fig I).
$in embargo se aprecia que 1os pacientes 4, §, 8, 7y 8
tuvieron ol piéo de excrecin afxima en ol dfa cero y -
m«rmu 108 niveles fusron dtmnmm paulating
, mocimlmmmouclm se numncmrllu- f
sar. Todos estos pacientes tuvieron estado de choque pry °
" wio, ldl otros tres pacientes (1, 2 y 3) tuviercs un dcg

mumunululwonoldhlymmmoh-_ .
‘ ,Muudh‘lqm oompuGlol nhnlndndho. Lo
Zetos mlontn mnqu 1legaron mnl. no twhun antg S

'oomu«um«emm.ummmmmu -

" data cero en todos los pacientes y en el transcureo o
‘;‘ovoluouu 8¢ hiso ancrmal en & de ellos (ueunm ®o. 1,

'!. tyl) ohmnhuuummMnmmnun-

‘ ‘tcmun de.la FiMa con los pacientes con nlvclu afs - N

‘-cuvuu do n-u. In nueun ala cruunm mm. -
Mn.m de 10. pccicntu munt& ol cﬂtcﬂo de. m!votg ,
. ’ueuu per {ncremento de. o.mt. n qm incluse cn ] « »
L iouoo. los niveles de mltiniu diuinuyonn o nh- -
&y cm al nivol. mn. (mm V). :
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En h'tabh I1I se muestran llu caracteristicas de los -

plciontil del grupo 2. En este grupo los niveles de BiaU
» también estuvieron anormalments altos en todos los pl -
cientes en ol dfa cero del estudio, aunque el promedio -
de dichos niveles fue menor que o el grupo I, La evolu~
cifn posterior de los niveles tanbin fus irregular ya -
que en tres de ellos el pico miximo de dueﬁci&n (pacien
tes 11, 13 y 14) fue en el dfa cero, en tres en'el ata -
;ingo (plcicntuvs. 10y 12) y enun (plci..ptllﬂ) in ol
dfa diu:; El promedio de 1os niveles de B2aU en los dif.

"' Fentes dfas de trataniento fue similar y ninguno de los

vpcciontn 1legf a normalizar la excreciln de esta protog
" 'na, hasta el dfa dies del estudio. La FENa fue normal en
el dfa cero en.todos los pacientss y en dos de ellos (ps

e .4c£§nt‘u No, 10 y 13) e hizo anormal sin encontrar tnpb‘

) correlacién con los que tuvieron 10l nivohl ais al - .

o "’tol de I!IU.

, 3 I:n om uupo. L) pnchnm nctbhron uiklcim y3 nn-
- tuiein-. La alteracifn de la FENa ocurri6 en eu de -

' 10- pleiontu qun neibicron pntnieinl.

' In tres pacicntu hubo 1nmunto de la orutinim olri-

| "'.V'cn de cuando mencs 0.3mgh sin enbargo. l&lo on uno de - -+

'uos la m. tubion s altoré y en lou otrol plcl.ntu =
: u ‘santuvo mml. En el otrc paeicntc con utoucun de .

; 1| rm. la crnt!nlm clriel se mantuvo M!‘lll-

ll.n emeurhticn de 1os paeiuntu dol nupo 3. se- mg . .

L ‘tun on u ubln Iv. En todol los nlvolu inicinlu do - '
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. lilU fusron normales y se incrementaron a niveles anor-
’-nn en tres de ellos, dos en el dfa cinco (pcéicnfn
16y y uno en e} dfa 10 (paciente 19), En estos - -
tﬁl pacientes el uiﬁogluc&nido empleado fue gentamici
: ‘na. La FENa y los niveles sbricos de cultin.inn se man-
‘tuvunn norsales. En el paciente: ruunu lol nivclu
de B2aU aumentaron discretamsnte aunque sin rebasar ql
:l!_'.ltti lu}crior normal, sin ubu-go'u l'l:lc ss alter$
on: ol dfa siete y diez del tr'ltm.nto. mostrando falta
4’ correlacién entre los ‘niveles de- 32aU y la FENa. La ‘-

) creatinina sérica en ut- paciente tubiln 80 BANtuvo,

‘-noml. £ uinoglucalido empleado fue llikl“"‘-

o En los pnciontu a los Que se les adlinhtnﬂ (.ntnici- :

u (7 en totn). xon nivclu llrieol dn om lntibiati- 1

- ; ._-co obtcnido en el dfa dies de tutuinnto. utuviomn - .

: dontro de Ihitu touplutieol Y niuum L] nivchl té-; e

B uieon.
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e o NIVELES DE mur FENa 2N LOS PACIZNTES DEL GRUPO eomol.

S No.  MOMBAL  PESO  EDAD oo nw . s

roe . 10Kg 10, RINOPARINGITIS SN0 2100 1.2
SO FMA 0 12,200 fem. NIOSIS CONGENITA ~20 282 0.4 i
o ACD. L7880 6w, LARINGOTRAQUEITIS - 30 1470  0.08
. MBL . - 0,000 m.  NENINGORNCEPALITIS . 83 . 1188 . 0.1
. 11,60 29m.  CUERPO EXTRARO B 108 0.
MGV 9.000 “1Sm, ~  ESOFAGITIS CAUSTICA % 0 o o0&
MR 12,300 2am..  BRONQUITIS w0 200 062
S cMM 9,100 12m, - RETINOBLASTOMA 12 W2 T
CORARG L N kg ™. ABSCESO CEREBMAL - 310 . 3000 ' '
© 21,780 18m.  LARINGOTRAQUEITIS 138 - 1302 -
N Tm.  CARDIOPATIA EN EST. . 180 ' 1185
112,200 2%, - NEUMOPATIAEM EST. 138 . 177 . 0
9,700 dvm.  NEUMONIA AT { SRS} L] SRR W 1 §
S V. U 1axg 2em.  NEUNONIA Lot e e,
G b  PAR 500 . M AR | | 1 -
T s x-lllun ' - o X-ﬂl e

e LR e E W

TEsEs
gy
2ESE3




{ umcmxm. ummunwymnmmmmm1 :
ot (meg/)) ) : e (V)
2oAD mpo m.  OBSERVACIOWES o & 7 10 1 BRI MR R TR |
uuw ) : o : )

KA GASTIORNTERITIS - )
: SEPTICENIA. SRONCONBUNONIA munm : 07 86 1308 200

DU e e PALMECTO.
TL@ULTE L . N GASTROENTRRITIS : ' :
Sl NEPATITIS BACTERIANA. 27000 45000 N5000 26000 42000 29 2.4 18 0.

smxmxumw o

T8 8 M. A GASTAOENTERITIS. NEIUWONIA 15400 15800 30800 22800 R T TR
’ I NEPATTTIS BACTERIAXA. S e Do —
B . SEPTICINIA AP, = R e
LR R ‘A'l"t.tinm !g‘mmmu' 20000 - MO0 10 W6 27— 007 007 14
B R .. CHOQUE 4%, FALLECIO, AP. A I s e
Y TR’ EETER SO m'mmml 00 - - G000 10 20— 27 a0 92
8 8 1A castomsmemrTIs A - : '
e , | MENGITIS ICTOUAW, OUQEY - 4408 60— L0 0W — b
S IO VN TR mwmmrm. 29000 M0 1300 1.5 0.7 0. 18 -
SR . SEPTICENIA, unwm ‘
@0 P A osvmomwrmRITIS - e o
St . GEPTICENIA. CHOQUES® 20000 29000 - 5800 170 R T REE SRR Y )

. AL TRIEMR AL ESTLRD, B ESDACO O-COQUE YA € IARIA CONRSIIO.  A.P. ALIMENTACION PARENTEMAL -

1




'”c.\ ;
s

EDAD. 'SEX0 ANT.
MESES)

TABLA 111

M'I'OS CL!I!&OS. NIVELES DE B2aU ¥ FENa BN I.OI PACIENTES DIL emo 2
Bial (mog/}) .- . :

OBSCRVACIONTS

0 § 1
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DISCUSION:

' Al.unoi utu&ion han demostrado la utilided de la de-
- terminaciSn de 1a 328U para el diagnéstico temprano »
de nefrotoxicidad por aminoglucbsidos (22.' 26), sin
-enbargo la :l'nyor parte de estos estudios se han reali
udo en adultos. En este trabajo tratamos de deterai-
nar oi tambifn en lactantes es Gtil este marcador de
mefrotonicidad en la prictica clfnica.

* 88 acepte que la elevacién de la creatinina sérica es
, "un aftodo poco sensidle para el diagnSstico de nefro-
o mmm (13), aunque o8 o1 mitodo nis usado. Mtdo"

- atsto, 8o han intentado uuumr aftodos ads oon -
. ,mm- y uuiblu que dotmcn on forea lll tm :
u o m Nllllo tn lactantes ol problema L wls - -
b }foonlcjo ya que ha sido menos estudiado que en los -

i ldultol. Il disefio dc ‘aste utudio tuvo como objetivo
- evaluar la utilidad de la B2aU como un’ uuuw de ng

ol -‘m»neiad pov u:l.m.luebudoo. R

' umm- nn\ludo. indican que en aquellos jnci‘ontc’o

7 quc uom on nt«o cr!ttco. la cxmcun do 1a Baml

a8 luy ohvm dudc antes de 1nlein ol nlnuluc&ai
| 'ﬂ;do. De nn manera es d“!cil dilcrhim ol dafo re- ‘
ul por ol unttblstieo © por otros factores propton -
B jdo la onfomdcd subyacente cowo la uptlcnh ola=- °
’ " hipom!ullsn por ntadc d- ehoquo previc. En este --  »
- gpupo dn plcicntu. aunque la evolucibn en 1a° c:eﬂ -

‘ *ciﬁn de nnu fue imguur en los difountu dfas de
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tratemiento, observanos que en algunos de ellos, los
~ niveles de B2l disminuyeron en el quinto dfa y se -
volviercn a incremsntar al siptisc. Este fenSmsno ha
sido observado praviamente y se ha interpretado el -
" descenso inicial como resultado de la iojoih de la
_patologfa de fondo y la elevacién posterior & la ac-
cién divects del aminoglucbeido (26), 1lama la aten-
“ei6n, ein embargo que otros pacientes del aisso pfﬁ-
po mostreron ™ duum paulatino en la encrecibn
- "de ssta protefna e incluso en tres de onon 1legé a
: nnluuno a pesar de lubor oontinuuo 1a adminie-
tmiln dol aminoglucésido, 1o que pudiere tntm
uuo oen que ol dafio renal on estos uetontu u »
mto a8y estado u-!tioo y on utol cnoo ol -
‘,mmuuo no osuss -lu alteracién renal,

° Otro_de oo objot(voo del utudio fue ovnm u m e
~ como un marcador de mlntouieim. sin mm aun- '_
‘ 'ano Meuh-uto todu los valores de fsta tmnn -
nennn. en los cutu muntu de om mpo on -
‘: qm ponnlomnto se .m;-a. aum 01 aismo paoblg ’ R
o f‘ ~aa de intomoucﬂn al no poder dhorinim l.i 3 S o
dlllo tubular ovtdoneim por 1o’ utmcun on la mu ’ e
e lmle al Nw;lu‘ouo‘ o & 1a enfermidad de’ Y

n otro nrcnm de mfrotoxlcim quc “wa imrunp_v‘ '
' "*“'_fto de la mntinim abrica no mostré utnidad on este .

pupo do miontel. va quo por sy -im utado de m S




vedad se encontrf elevada al inicio Jcl estudio en la
mayor parte de ellos y al mejorar, disminuy$ a 1imi -
tes norsales al dfa dies del tratamiento excepto en -
un puionti. '
bdufortuncdu?ntc' no hubo correlacién entre nivolu

do cnltininn llricn. ﬂ:lll y B2al,

"':l‘l el grupo de pacientes (grupo 2) que ho ncuron en

i estado critico pero que tenfan ontcmdldu graves, - '

deo-lnG el factor de hipoxuh. ya que la nyor!. .

j’dn cuol tenfa bronconsumonfa y ‘an $stos tamdién . -

‘dillen valonr la nefrotoxicidad por uino.luehidol )

. por udlo de, la: B?llr ya que (1) cncontr& olovadl en to - )

‘ ‘dtu lon pnoicntn desde el 1nicio del ntudio y se -

,-;:‘,untuvo ast hntc a ﬂml del mismo con algunas va -

o ucionn. ya quc on aunnol disainuyé pero lin 1le.-

‘ur s u mmuad 'y en otrol auunté. En este mpo’ o

T 1a FENR ®e -mro on dos pacientes, sin embargo tampp

7 ee hubo oomlucicn con 1a excrecién de 1a B2aU, ya

'quo esta ntcneiGn no ocmts on los pneicnt« quo

’ ‘:'tuvioron la ‘mayor oxeuci&n de dicM proto!m. En es-

“»‘.*_to u\\po. ‘tres de lu pcciontu tuvieron nol'rotoxici-f :

'ffud por ninonuchidol de acuerdo al incremento de .

.‘ .u crutinim otriel en 0.3 ngt sin haber tonido fac-
.‘.:-“ tonl unudou de anpnh en el tnnlcuno de la
-.fcnfomdld. De estos tres pnciontu solo cn uno 1- .-
: ﬂmu M iltcv& |1 “finad dcl tratesionto. "
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I}:ni.uto. dos grupos de pacientes parece evidente qiu
los fenfmenos que producen hipoperfusifn, hipoxia o

_bien nefritis por septicenmia, Aitcun por sf mismos
1a excrecifn de la B2sU, 1o que hace diffeil discriai
nar ei dafio rensl por aminoglucbsidos.

. _I:ue aarcador es muy sensible y en ¢atos plcio_ntn (1]
" poco Gtil ya que afs bien nos ofrece la posibilidad
/de viionr el estado tubular renal en los pacientes

. graves, afs que 1a nefrotoxicidad por aminoglucSsidos.
N ‘_ La creatinina |lric|l y la FENa por ser indicadores mis
uﬁubn de dafio renal en la p_rlcticl clinica son ats
-ﬁtiliu aungue en cl caso ds los pacientea criticaman-
3 ,tc onhmu tnpoeo discriminan entre dafio renal por
fh:hipoxiu ° hipoporfulmn y nefropatia tsxicl.

o Bl' grupo 3 quercqtuvo integrado por pacientas que se

A nntuvhmn'ntabln y en busnas condiciones clinicas »

' "duﬂnto todo su 1ntomlhnto. sin haber pnunndo .

."'fonhcnu de hipoporfulién o bipoxiu. presentaron ni- '

’yqln de excrecifn norsales de B2ay al inicio qol L L

w,‘tu&io y o tres de sllos se elevaron a niveles anorss

les: duﬂnto ‘el tm-cnﬂo del -inu nugirhndo alnu'

clonn on u reabsorcibn tubulu de dicha pvoto!nl u

o cundqru a lol uino;luchidon al mo hab-v otro nc - B

‘;‘l'ter eondicionmtc de mfropoth. tl ilyornnto um - L

"lu quc estos tres pcciontu ‘recibievon ;lnnnicim y 7

i v,cl. plchntc quc untuvo ueuci&n noml de L] uci B (e

. V“-;,b16 niiueim. sin nbngo en utc liuo lu m- n - '




: al.urb en ol transcurso del tratsmiento evidenciando
'hln‘do cthc“n entre estas dos pmobc;. En - -
este grupo la creatinins sfrica se mantuvo normal, -
en_ todos 10s pacientes. ' '

. En céﬁclnni&n mo decir que el diagnéstico de -
nefropatfa téxica por aminoglucésidos -cn' la fﬂcticl
‘clfnica en ocasiones es diffcil yaA que los pacientes
: ‘qvu'o reciben este tipo de cntibi‘_strieol fucucntml‘mr
" estfn en estado critico y por 1o mism pmﬁ_cq tener
 dafio renal que hace aiffeil que " dilcridm ol -

. te 48 pOr una u otra eauu. Al analizar los pleun -

»‘tu del. mpo 3, podemos mlw do mu als con -

i ‘fiable la nofnpnt!a por nino.:l.ucélidol. sin oﬂn- Il -

‘go la muestra del utu.dio " dnniado nqm p‘u

_-nclr eonchuicmn por lo quo u noecuﬁo mluﬂc. ‘ E

_hnulol que en Sate tipo de plehntu. ‘oon oondicig

< nes cunim uubln. sin uctoru do ﬁup uoeig

dos, u 1] ﬁtn 1a deterainacibn de h lm pm o

: :‘dhm'tioo tempranc de nofrotoxtcim. n!n eabargo

Coean h prlctica cuniu la uyor paru de los pncion-
" tes que; mrhln ol upho de utnogluoﬁoidoa. son - ‘

: *_\?pacientn mvu y. l&lo una pcqno!la wopoumn ntl .

= i ycn eondieionu cunien lclptlbhl. .

Pcuco cvidcntc que la n-u es una pwnu -~y unli-  “ o

' ble que dctccn incluso cubiot on Jla filiologh N- e

“‘nu lin quo ncccurimntc ligni!iquo nc!ropat!c Y-

quo ur& muy Gtil pam evaluar las altcﬂc:lonu nna IR



~ 1es en voluntarios humenos sanos sscundarios & la admj

nistrecifn de hodi_uionton protencialsente nefrotui -
' co8, pero que en la prictics clinica su uso serd muy -

o 1mitate.
) luta la ucM 1a ohncian de la cmtiatm sbrica y

dol m- aunque son marcadores mnos umiblu. son -
} ﬁtnu o 1a prlctiu diaris. o ‘
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CONCLUSIONES:

1.~ La B2mU es un buen indicador de nefrotoxicidad
' tnpﬁ-nn por uinoglucdlidos cuando las carac- -
terfsticas clfnicas de los pacientes son esta -
bles y no han sido sometidos & hipoxia o hipo-
- perfusién tisular.
' 2.- La determinacifn de B2aU en lactantes graves . o ‘ -
" no fue de utilidad para establecer el disgnBe-
tico de nefrotoxicidad por aminoglucésidos, jl

que se lncontﬂ ¢levada desde la primera dotq
linlciGn. S ‘

. 3.5 No se ‘pudo hnlliéu- un cﬁtodo diambltiéo -de

) mtuton:loidcd por nino;lucalidon. ya quo -n

nin(uno de los mpou de pcciontu hubo eom-

-~ “lacibn entre lhll. FENa y creatinina sérica.
e Atribuhon la falta de correlacién entre 1; -
Lo mu y la d-nninaoicn de B2V a que anbos »f -

: todos ‘diagnésticos ;dontiﬂcln lltoneioml on
e filiologta nml pero en palon y aitiol dig ‘
‘ i txntol. ‘
,'s‘.‘-‘ La dctaninut&n dc crntinim llvicl .an lac -
"funtu mvu pcneo sor ul nétodo diunhtieo
. wls oonﬂlbh pm v.lonr M!mtoxlcidld por
”'uinoglueﬁlidou. ,
: [ ‘l.c mvcdld de los pleiontu no eontnindicn -
el tﬂtnionto eon nino;lucdlidol. yn quo on

'nuutro utudio oncontrwl dilunuciGn d| lol_‘:.'_.",




valores inicisles de B2aU y normalizacién de -

7 ls ltlh en los pacientes que estabs lltondn.
- atn con el tratamiento completo d‘ @mglué-
‘aidos. - R

-




ESTh TESIS
-29- ‘hmn 'E u "'

RESUIEN:

Con el fin de evaluar la nefrotoxicidad por amino-
gluctsidos en lactantes utilizando como marcadores

a.la beta ‘2 microglobulina (B28), la fraccién ex- ‘

cretads de sodio (FENa) y 1a creatinina sérica, se
N efectul un estudio prospectivo en el que se iﬁc;n-
"yom " i\!ﬁol de uno a 1% meses ds edad, que fus-
ron atendidos en el Hospital de Pediatefa del CM-

" J.M.8.8., durante 01 aflo do 1984 y que dob!nn de -
' oumplir oon e muhno de haber mlbuo utm},,

- ha o gentanicina por 1o mencs durante 10 q!n. .

te toas como grupo control & 1§ nifios que twim‘

DEBE

BRUNTE L

3 prusbas de funcién renal normal encontrando Un va-

" lor de BInU de 123 ¢ 81 mog/l y una TINA mencr de

3. E resto do los pacientes se agrupd en ) gru - }

s . pos de cc\nrb alas umtw!otiu- cltnicas e -

“ ."'!npou. qm en -1 pupo 1 ocho puumn crj_ o

L tiumto enferncs quo habfan puunudo Mpoxh
' . 7 -uvm 0 estado de choquu en ol grupo r K quodmn
lhtc plchntu ‘graves con dh(ndltieo ds upticc-

da pero que no habfan muntuo hipoperfusién;

- on ol mpo ) quodnon cuatro pacientes con pltol.g

kg!n diveru poro cnniemnto estables y que en - :

L ;;:,—,ningﬁn -onnto fueron cnnlondol co-o mvn.

' tn 01 mpo 1 u oneontr& 1| l!lU olcvm en la-

¥

. priuu dotcnimc:lﬁn dc todas los yleicntu y dcg ',

.. cndi8 progresivamente en 1a mayorfa de ellcs a ps



sar de haber continuade el tratamiento del aminogly
olsido, la FENa se alterd en cuatro pacientes regre
sando tasbin a valores norsales. En el grupo 2 la
32wl se eneontré' elevada desde un principio pero en

~ « valores micho mis bajos que en el grupo 1y también

descendit a 10 normal a pesar del tutnionto. por
mm en 5 grupo 3 1os cuatro pacientes tuvhnn
nlmn mnnn de IM al inicio del estudio y se

"‘ hiso mml on m- « onol. ls Fh¥a solo en uno

u v:l.G alterada. Despuls del anflisis estadfetico -
no se encontré correlacién entre la B2aV, la FEia y

E _--u mnﬂnlu llriu. mluylmu que en lactan - PR
‘ tn mvu 1a dotnuim!.&n de lw por ser tan un‘; L

AREN -m- no es Gtil pu-l vnom mfntoxtclm por -
‘mmmsum ya que se oncunm olevada desde -

'Lf o 1nicio por h utologh prhnic ° por sus oo-pli '
"'uctml y 01 litodo dilﬂlﬁluoo llc eonum.n LR

, ‘7“"" 9““"*-- parece ser u «uuiueun docrey L
-itiniu abrica, —
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