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Resumen
Introduccion

Las infecciones de vias urinarias (IVU) son causa frecuente de patologia en los nifios,
especialmente en los menores de 5 afios. Estas infecciones pueden tener varias complicaciones
como los son: el dafio renal permanente e insuficiencia renal a largo plazo. Las IVU de repeticién
en los nifios se asocian con un grado de reflujo vesicoureteral (RVU), que requiere dentro de su
manejo antibiético profilactico para prevenir secuelas permanentes. El ultrasonido (US) renal, la
gammagrafia con acido dimercaptosuccinico (DMSA) y el cistouretrograma miccional (CUGM) se
utilizan para evaluar a los nifios con IVU y detectar anormalidades anatémicas en el tracto urinario,
como: hidronefrosis, RVU y cicatrices renales. La gammagrafia con DMSA es un estudio que
actualmente se recomienda para la valoracion de los pacientes con su primer evento de IVU febril,
debido a que tiene alta sensibilidad para detectar dafio al parénquima renal.

Material y Métodos

Se llevd a cabo un estudio prospectivo, observacional, descriptivo y longitudinal en donde se
realizé6 gammagrama renal con DMSA a todos los pacientes con diagnéstico de RVU sin manejo
quirurgico previa y que hayan cursado con VU de repeticion durante el periodo de enero de 2013 a
diciembre 2015. Los criterios de inclusién fueron: a). Pacientes de 1 mes a 15 afos valorados por
nuestro servicio, b). Pacientes con diagnéstico de RVU corroborado por CUGM, y c¢). Pacientes que
fueran derechohabientes al Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del
Estado (ISSSTE).

Resultados

Del andlisis de 50 pacientes, 20 femeninos y 30 masculinos, se encontré que la edad oscilé entre
los 3 meses a 14 afios con una mediana de 24 meses.

El diagnéstico de RVU se sospecho en pacientes con IVU de repeticion y US renal anormal y se
confirmo con la realizacién de CUGM en el 100% de los pacientes. De los pacientes estudiados, 22
pacientes presentaron RVU de bajo grado 8 pacientes con RVU grado | y 14 pacientes con grado
Il. Los restantes 28 pacientes presentaron RVU de alto grado 20 pacientes con RVU grado lll, 5
pacientes con grado IV y 3 casos con grado V. De los pacientes con RVU de bajo grado, 10
pacientes tuvieron cicatrices renales (45%); 13 pacientes con disminucién de la funcién renal (59%)
y 10 con hidronefrosis (45%). De los pacientes con RVU de alto grado, 25 pacientes tuvieron
cicatrices renales (89%); 22 pacientes presentaron disminuciéon de la funcion renal (78%) y 18
pacientes hidronefrosis (64%).

Conclusiones

En nifios con IVU la existencia de RVU detectado mediante CUGM se asocia a un mayor riesgo de
desarrollar cicatrices renales. Sin embargo, cabe destacar que la no presencia de RVU no excluye
la posibilidad de que el paciente presente dafio renal. Nuestros datos refuerzan la utilizacién de la
gammagrafia renal con DMSA en el manejo de nifios con IVU con RVU para demostrar dafio renal
independientemente del grado de RVU con el objetivo de disminuir el riesgo de progresion a falla
renal.

Palabras claves: infeccion de vias urinarias, reflujo vesicoureteral, gamagrama con acido
dimercaptosuccinico.



Abstract
Background

Urinary tract infections (UTI) are one of the most common infections in children, especially under
the age of 5 years. These infections can result in serious complications, such as permanent renal
damage and renal failure. Recurrent urinary tract infections in children are frequently associated
with high grade vesicoureteral reflux (VUR), which requires antibiotic prophylaxis to limit infection
and prevent further sequelae. US, dimercaptosuccinic acid (DMSA) scintigraphy and micturiting
cystourethrography (MCUG) are frequently employed for the evaluation of children with urinary tract
infections and detection of the presence of urinary tract abnormalities, such as hydronephrosis,
vesicoureteral reflux and renal scarring.

The DMSA renal scan is a non-invasive test that allows for cortical imaging; this approach is
currently recommended for evaluation of firs-time febrile UTI because of its high sensitivity for
detection of renal parenchymal injury.

Methods

A prospective, observational, descriptive and longitudinal study was done in which renal scan was
performed with DMSA in all patients diagnosed with VUR and who have coursed with repetitive UTI
during the period of January 2013 to December 2015. Inclusion criteria were: a). Patients aged 0 to
15 years valued by our service, b). Patients diagnosed with VUR corroborated by MCUG, and c).
Patients who were beneficiaries of ISSSTE.

Results

We included 50 patients (20 female and 30 male). The age of the patients was 3 months to 14
years with a median of 24 months.

The diagnosis of VUR was confirmed by MCUG in 100% of patients. Of the patients studied, 22
patients had VUR of low grade (8 patients with VUR grade | and 14 patients with grade Il), 28
patients had high-grade VUR (20 patients with VUR grade lll, grade IV and V were documented in
May and 3 patients respectively). Of the patients with low-grade VUR, 10 patients had renal
scarring (45%); 13 patients with decreased renal function (59%) and 10 with hydronephrosis (45%).
Of the patients with high-grade VUR, 25 patients had renal scarring (89%); 22 patients had
decrease in renal function (78%) and with 18 hydronephrosis (64%).

Conclusions

In children with repetitive UTI the existence of VUR detected by MCUG is associated with an
increased risk of developing renal scars. However, it is noteworthy that no VUR does not exclude
the possibility that the patient has kidney damage. Our data support the use of DMSA renal
scintigraphy in the management of children with UTI with or without VUR to demonstrate kidney
damage regardless of the degree of VUR to prevent progression to renal failure.

Key words: Urinary tract infection, vesico-ureteral reflux, dimercaptosuccinic acid scintigraphy



Introduccion

El reflujo vesicoureteral (RVU) se define como el flujo retrogrado de la orina desde la vejiga al
uréter.’

Se denomina RVU secundario al que esta ocasionado por una clara causa patogénica, como
ocurre en los procesos obstructivos uretrales de causa anatémica (valvulas de uretra posterior) o
funcional (vejiga neurogénica) 23. Se denomina RVU primario cuando no existe una causa evidente
y se supone que es debido a un defecto anatémico de la union uretero-vesical.*5

La importancia clinica del RVU en los nifios es determinada por la asociacion de infecciones
urinarias de repeticion y el posible establecimiento de un dafo renal crénico que conduzca a la
progresion a insuficiencia renal. Las alteraciones renales, y entre ellas el RVU, siguen siendo la
principal causa de enfermedad renal cronica (ERC) en el nifio. Por tanto, el manejo cuidadoso de
estos pacientes a largo plazo es fundamental en la prevencion de la insuficiencia renal terminal. ©

La clasificacion del RVU se fundamenta en la estadificacion de la magnitud del flujo retrégrado de
la orina de la vejiga al uréter y de la capacidad de deformar la estructura anatéomica de la via
urinaria.®’

La clasificacion mas aceptada es la establecida por el International Reflux Study en los nifios, la
cual la clasifica en:

I. El reflujo s6lo alcanza el uréter sin dilatarlo.

. El reflujo alcanza el uréter, la pelvis y los calices renales sin dilatarlos.

. El reflujo produce una ligera dilatacion del uréter, pelvis y célices renales con preservacion de
los fornix.

IV. Moderada dilatacion uretero-pielo-caliciliar con cierto grado de tortuosidad.

V. Gran dilatacién uretero-pielo-caliciliar con tortuosidad severa, con pérdida de la morfologia
caliciliar normal y de la visualizacién de las impresiones papilares.®

En general y de acuerdo a la literatura se acepta que los RVU grados | y Il son leves; el grado Il es
moderado, y los grados IV y V son graves (figura 1).8

l 11 111

Figura 1: Grados de Reflujo Vesicoureteral
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Embriologicamente la aparicién del RVU se debe a una falla en la maduracion del mecanismo
valvular de la unién uretero-vesical. La yema ureteral es la responsable del desarrollo del uréter.®10
Si el origen de la yema ureteral ocurre muy cerca de lo que sera la futura vejiga, el orificio ureteral
estara desplazado lateralmente, dando lugar a que el tinel submucoso del uréter en la vejiga sea
mas corto de lo normal facilitando la aparicién del RVU. Dicho tunel se alarga con la edad, lo que
aumenta la competencia del mecanismo valvular y produce la resolucion espontanea del RVU en la
mayoria de los nifios durante el periodo de crecimiento. "’

En tres estudios realizados en pacientes pediatricos de paises europeos, la guia de practica clinica
(GPC) del National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE) estima una prevalencia de
cicatrices renales en la poblacién general en cada uno de los estudios del 0,14% en ambos sexos;
el 0,53% en nifas y el 0,16% en nifos; y el 0,18% en mujeres y el 0,11% en varones,
respectivamente. %13

En nifios con RVU diagnosticado a partir del estudio de hidronefrosis prenatal (HNP) se encuentran
cicatrices renales en el 21,8% de los casos. Después de un primer episodio de infeccion de vias
urinarias (IVU) se detecta nefropatia del reflujo (NR) en el 15% de los pacientes, siendo la
prevalencia mayor en los pacientes con RVU que en los que no tienen RVU (el 41 frente al 15%) y
mayor en los grados Ill-V de RVU que en los grados |-l (el 53 frente al 25%). '

El diagndstico de dafo renal se realiza mediante técnicas de imagen. Actualmente, las técnicas
utilizadas son la gammagrafia renal con acido dimercaptosuccinico (DMSA), el ultrasonido renal y
la urorresonancia. La DMSA es la técnica considerada gold standard para el diagndstico de dafio
renal. Debe de realizarse al menos seis meses después de un episodio de IVU febril. La NR se
define como la presencia de cicatrices o la contraccion global del rifién, considerando una cicatriz
renal al defecto en el contorno renal con reducida captacion del radiofarmaco. Una funcion
diferencial por debajo del 45% se considera clinicamente relevante de cara al prondstico. Las
cicatrices renales se clasifican en cuatro tipos segtn Goldraich (figura 2): 314

Tipo 1: No mas de dos areas de cicatriz

Tipo 2: Mas de dos areas de cicatriz con areas de parénquima normal entre ellas

Tipo 3: Dafio generalizado de la totalidad del rifidn, similar a la nefropatia obstructiva; por ejemplo,
contraccion global del rifidn con o sin cicatrices en su contorno.

Tipo 4: Estadio final, rifones muy reducidos con poca o ninguna captacion del radiofarmaco; por
ejemplo, menos del 10% de la funcion renal total. ™

Tipo 1 Tipo 2 Tipo 3 Tipo 4

Figura 2: Tipos de cicatrices renales
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La asociacion del RVU con la existencia de infecciones urinarias y el riesgo de producir dafio al
parénquima renal con repercusiones funcionales a largo plazo han sido los hechos basicos sobre
los que se ha fundamentado el abordaje terapéutico de esta patologia en el nifio. El tratamiento de
los nifios con RVU estd orientado a disminuir el nimero de IVU y a conseguir minimizar la
cicatrizacion renal y la pérdida de funcion. 415

Dentro de la estrategia de manejo conservador de los nifios con RVU, ademas de la aplicacion de
las medidas higiénicas generales y del tratamiento enérgico y precoz de los episodios de infeccion
urinaria intercurrentes, el empleo de dosis bajas repetidas de antibidtico diario, en pauta Unica
nocturna, se ha utilizado de forma extensa para prevenir la aparicion de infecciones urinarias
recurrentes. ®

El uso prolongado de antibidticos se ha relacionado con la apariciéon de resistencias bacterianas y
su eficacia para disminuir el nUmero de infecciones o de aparicion de nuevas cicatrices ha sido
cuestionada en multiples estudios recientes. Estos hechos han provocado que el empleo general
de profilaxis haya quedado delimitado en la actualidad a subgrupos especificos de alto riesgo de
dafio renal, en espera de nuevos estudios que nos permitan realmente establecer la seguridad de
un manejo Unicamente observacional de los nifios con reflujo de bajo grado. '®
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Justificacion

Siendo el RVU la anomalia de la via urinaria mas frecuente en nifilos con una prevalencia
aproximada de 1% a 3% y es causa frecuente de IVU.

Es necesario valorar el dafio renal secundario a esta patologia sobre todo en grados | y Il. Ya que
este hospital cuenta con un 2.5% de pacientes con esta patologia, respecto al total de los
pacientes vistos en la consulta externa, es importante la deteccién oportuna de cicatrizacion renal
con DMSA para beneficio de los pacientes en cuanto al manejo y seguimiento para prevenir
secuelas.

13



Objetivos

General:

Demostrar el dafio renal mediante gammagrafia con DMSA que se presenta en el RVU grado | y
grado Il.

Especificos:

1.- Establecer las caracteristicas epidemioldgicas de pacientes con RVU.

2.- Detectar las complicaciones de esta patologia como: insuficiencia renal y/o exclusion renal.

14



Material y Métodos

Se realizé un estudio longitudinal, prospectivo, observacional y descriptivo. Un total de 50
pacientes que presentaron IVU de repeticion en un periodo de enero 2013 a diciembre 2015. La
IVU se diagnosticé mediante a la presencia de sintomas como: fiebre, dolor en fosa renal, disuria,
polaquiuria, pujo y tenesmo vesical, hematuria, la presencia de nitritos positivos en el examen
general de orina (EGO) y urocultivo confirmatorio.

Como parte del protocolo de estudio, se realizé a todos estos pacientes USG renal y gammagrama
con DMSA una vez resuelto el cuadro agudo infeccioso. EIl CUGM se realizé dentro de los dos
primeros meses después del proceso infeccioso.

Se considerd positivo el gammagrama con DMSA cuando existia: a). hidronefrosis, definida como
la presencia de areas difusas o focales con poca captacion del radionuclido dentro de parénquima
renal funcional; b). Cicatrizaciéon renal, que se defini6 como la presencia de areas deficientes de
fotones junto con la deformacion del contorno renal o el adelgazamiento de la corteza con volumen
reducido; d) La funcién renal diferencial, se consideré anormal si la captaciéon renal era de menos
del 45%.

El RVU se diagnosticé despues de realizar el CUGM y se clasificé en base a los criterios
establecidos por el international Reflux Study en los nifios. Los grados | y Il se catalogaron como
reflujos de bajo grado y a partir del grado Ill en adelante como de alto grado.

La hidronefrosis por US se establecié cuando se presentoé dilatacion del sistema pielocalicial y se
utilizo la clasificacion de la Sociedad Fetal de Urologia.

Los criterios de inclusion fueron:

a). Pacientes de 3 meses a 15 afios de edad valorados por nuestro servicio.
b). Pacientes con diagnéstico de RVU corroborado por CUGM.
c). Pacientes que fueran derechohabientes al ISSSTE.

Los criterios de exclusion fueron:

a). Pacientes no derechohabientes.

b). Pacientes que no cumplian el rango de edad.

c¢). Pacientes sin reporte de EGO, urocultivo ni de CUGM.

d). Pacientes con alergia o hipersensibilidad al radiofarmaco a los que no se les pudo
realizar el gammagrama.

e). Pacientes trasladados que no continuaron el seguimiento en nuestro servicio.

15



Resultados

Se incluyeron a 50 pacientes (20 femeninos y 30 masculinos) (Grafica 1). La edad de los
pacientes fue de 3 meses a 14 afos con una mediana de 24 meses. (Grafica 2)

El diagnéstico de RVU se confirmé con la realizacion de CUGM en el 100% de los pacientes. De
los pacientes estudiados, 22 pacientes presentaron RVU de bajo grado 8 pacientes con RVU grado
I y 14 pacientes con grado Il. Los restantes 28 pacientes presentaron RVU de alto grado 20
pacientes con RVU grado lll, 5 pacientes con grado IV y 3 casos con grado V. (Grafica 3)

De los pacientes con RVU de bajo grado, 10 pacientes tuvieron cicatrices renales (45%); 13
pacientes con disminucion de la funcién renal (59%) y 10 con hidronefrosis (45%) (Gréfica 4). De
los pacientes con RVU de alto grado; 25 pacientes tuvieron cicatrices renales (89%), 22 pacientes
presentaron disminucion de la funcion renal (78%) y 18 pacientes hidronefrosis (64%).

De un total de 50 pacientes incluidos en el estudio, 20 no presentaron cicatrices renales en el
gammagrama renal. Quince pacientes se mantuvieron con adecuada funcion renal y en 22
pacientes no se demostré hidronefrosis.
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GRAFICOS

Grafica 1: Relacion en base al género
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Grafica 2: Relacion de la edad de los pacientes estudiados
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Grafica 3: Porcentaje de los grados de RVU de los pacientes estudiados
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Grafica 4: Relacion de los pacientes con RVU que presentaron afeccién renal
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Discusion

El RVU es una anomalia uroldgica frecuente en edades pediatricas que puede ser secundaria a
obstruccion anatomica del vaciamiento vesical o con mayor frecuencia puede tratarse de una
lesion primaria asociada a un fallo en el mecanismo anti-reflujo en la union ureterovesical.®> 4

El RVU esta asociado con la aparicion de IVU en nifios, que parece ser un factor de riesgo en la
predisposicion a lesiones renales. En este sentido, durante afios se ha debatido el papel del RVU
en el desarrollo del dafio del parénquima renal b 1011

El rol de los estudios de imagen en la evaluacion de las IVU de repeticion ha sido tomado como
referencia por varias guias internacionales.” 7 EI CUGM tiene varias desventajas dentro de las
cuales estan: que es un método invasivo, hay exposicién del paciente a radiacion, existe el riesgo
de infeccidén secundaria y ademas puede causar incomodidad para el paciente. Estudios previos
han demostrado que la gammagrafia con DMSA puede obviar la necesidad de realizar CUGM en
nifios que presentan su primer cuadro febril de IVU y demostrar asi el dafo renal que generan las
infecciones de vias urinarias secundarias a RVU.'3 15

Este estudio se realizé con el objetivo de demostrar el dafio renal por gammagrafia con DMSA que
existe en el RVU grado | y grado Il. Los resultados encontrados en el estudio son muy similares a
los reportados en el estudio de Awais et al °.

Las imagenes corticales con radionucleétido muestran cicatrices y cambios importantes en el
tamarfio de los rifiones, que son irreversibles aun cuando se corrija el reflujo vesicoureteral. 34, En
nuestros pacientes con RVU de bajo grado 10 (45%) presentaron cicatrices renales, hallazgos
similares a los reportados por Mahyar et al 8. Esta situacion puede interpretarse que a pesar de que
se trata de un RVU leve, existe el riesgo de dafo renal por lo que realizar gammagrafia con DMSA
podria ayudar a detectar y prevenir dafio renal irreversible en pacientes con RVU.

Actualmente nuestros pacientes con IVU de repeticién y diagnoéstico de RVU de bajo grado
confirmado por CUGM y gammagrafia son tratados con antibiético profilactico. Los pacientes con
RVU de alto grado y con IVU de repeticion ademas del tratamiento profilactico, son tributarios a
manejo quirdrgico.
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Conclusiones

En nifios con IVU de repeticidon la existencia de RVU detectado mediante CUGM se asocia a un
mayor riesgo de desarrollar cicatrices renales. Sin embargo, cabe destacar que la no presencia de
RVU no excluye la posibilidad de que el paciente presente dafio renal.

Los datos encotrados en nuestro estudio refuerzan la utilidad de la gammagrafia renal con DMSA
en el manejo de nifios con IVU con o sin RVU para demostrar dafio renal independientemente del
grado de RVU con el objetivo de detectar a los pacientes que requieran vigilancia y cuidados para
evitar progresion a falla renal.
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