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RESUMEN

El reflujo vesicoureteral (RVU) es la malformacion
nefrourolégica mas frecuente del recién nacido, pudiendo
aparecer de forma secundaria en otras patologfas malfor-
mativas, como en el caso de las valvas de uretra posterior, o
ser secundario a una disfuncion de la unién ureterovesical.
De esta manera se distinguen dos fenotipos de pacientes,
por un lado los diagnosticados en época prenatal o neo-
natal, generalmente varones, con afecciéon anatémica y/o
funcional de la unién ureterovesical, lo que se conoce con
el nombre de “RVU primario”, frente a formas postnatales
en el escolar mayor, generalmente mujeres con disfuncién
vesical y de la unién ureterovesical, conocidas como “RVU
secundario”. Estas formas clinicas presentan distinta evo-
lucién clinica y pronéstico, con desarrollo de enfermedad
renal crénica (ERC) debida a un mal desarrollo nefrouro-
légico asociado o no a infecciones urinarias recurrentes.
La técnica gold standard para diagnosticar dafio renal es
la gammagrafia renal DMSA Tc99 mientras que la prueba
diagnéstica de RVU es la cistouretrografia miccional seriada
(CUMS). El tratamiento inicial debe ser conservador opti-
mizando medidas higiénicas, dada la posibilidad de reso-
lucién espontdnea del mismo con el tiempo, principalmen-
te de las formas leves de RVU, reservando el tratamiento
quirdrgico correctivo en las formas severas y con mala
evolucién clinica, por el probable desarrollo de ERC que
puede conducir al paciente a una enfermedad renal termi-

nal con necesidad de técnicas de depuracion extrarrenal o
incluso trasplante renal. Dicho tratamiento quirdrgico serd
preferentemente endoscdpico.Atlin existe controversia en
el uso de profilaxis antibiética, recomendadndose en casos
concretos. Un manejo integral multidisciplinar del paciente
mejorard su prondstico renal y vital, asf como su calidad
de vida y la de su familia.

Palabras clave: Reflujo vesicoureteral infantil; Enferme-
dad renal crénica.

ABSTRACT

Vesicoureteral reflux (VUR) is the most frequent nephro-
urological malformation of the newborn, and may appear
secondary in other malformative pathologies, such as in the
case of the posterior urethral leaflets, or be secondary to a
dysfunction of the ureterovesical junction. In this way, two
phenotypes of patients are distinguished, on the one hand
those diagnosed in the prenatal or neonatal period, gener-
ally males, with anatomical and/or functional affection of
the ureterovesical junction, which is known as the “primary
VUR”, compared to postnatal forms in the older schoolchild,
generally women with bladder and ureterovesical junction
dysfunction, known as “secondary VUR”. These clinical
forms present different clinical and prognostic evolution,
with development of chronic kidney disease (CKD) due
to poor nephrourological development frequently associ-
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ated with recurrent urinary infections. The gold standard
technique for diagnosing kidney damage is nuclear renal
scanning with dimercaptosuccinic acid (DMSA), while
the diagnostic test for VUR is voiding cystourethrography
(VCUG). Initial treatment should be conservative, optimiz-
ing hygienic measures, given the possibility of spontaneous
resolution of it over time, mainly in mild forms of VUR,
reserving corrective surgical treatment in severe forms and
with poor clinical evolution, due to the probable develop-
ment of CKD that can lead the patient to end-stage kidney
disease with the need for extrarenal clearance techniques or
even kidney transplantation. Surgical treatment will pref-
erably be endoscopic. There is still controversy in the use
of antibiotic prophylaxis, being recommended in specific
cases. A comprehensive multidisciplinary management of
the patient will improve their renal and vital prognosis, as
well as their quality of life and that of their family.

Key words: Vesicoureteral reflux; Chronic kidney disease.

INTRODUCCION

El reflujo vesicoureteral (RVU) se define como el paso
retrégrado no fisiolégico de la orina desde la vejiga al uréter,
probablemente debido a una disfuncién de la unién urete-
rovesical®?.

Leonardo da Vinci fue el primero en describir la anatomia
anormal del tracto urinario y su posible relacién con el reflujo
vesicoureteral. El primero en documentar experimentalmen-
te el reflujo fue Semblinow en 1883, en conejos anestesiados.
No es hasta 1893 cuando Pozzi tiene una evidencia accidental
de la aparicion del reflujo en seres humanos, al ver retornar
orina por el uréter distal tras realizar una nefrectomia®?.

El RVU se clasifica en primario cuando se debe a un
defecto anatémico o funcional de la uni6én ureterovesical o en
secundario si existe una causa patogénica anatémica (gj. val-
vas de uretra posterior) o funcional (ej. vejiga neurdgena)®-2.

Las formas de RVU primario son las mds frecuentes y
se deben a que existe un trayecto corto del recorrido intra-
vesical del uréter determinado genéticamente y manifesta-
do de forma congénita. La resolucion espontanea del RVU
primario puede ocurrir con el crecimiento del paciente ya
que al crecer la vejiga aumenta el trayecto intravesical del
uréter, mejorando la funcién del mecanismo antirreflujo de
la unién ureterovesical.Las formas secundarias de RVU se
deben a un aumento de presién intravesical que provoca
un fallo en el cierre de la unién ureterovesical durante la
contraccién de la vejiga, estas formas de RVU no se corrigen
espontdneamente(®?.
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El RVU puede conducir al desarrollo de enfermedad
renal crénica (ERC)®8) y constituye la patologia urolégica
pedidtrica mds interesante en el momento actual debido a
las controversias establecidas en su tratamiento en los tlti-
mos afios®10),

Al finalizar la lectura de este articulo usted sera capaz de:
¢ Entender la importancia del RVU.

* Conocer las opciones de tratamiento e indicaciones de
profilaxis antibidtica.
¢ Comprender las complicaciones médicas asociadas y,

por tanto, la importancia de realizar un diagndstico y

tratamiento individualizado en funcién del riesgo par-

ticular de desarrollar enfermedad renal crénica (ERC).

EPIDEMIOLOGIA

EI RVU es la anomalia nefrourolégica mds frecuente en
la infancia, con una prevalencia del 1% en recién nacidos
vivos(13), Esta prevalencia aumenta en el caso de neonatos
con hidronefrosis prenatal al 15% y en nifios con infeccio-
nes urinarias recurrentes al 30-45%14. Ademds, el riesgo de
desarrollar un RVU primario varfa con la edad, el sexo y la
raza, siendo mds frecuente en mujeres menores de 2 afios
y de raza caucdsica® en EEUU frente a un predominio de
casos en varones de la misma edad y raza en Europa y Asia,
si bien es cierto que la hidronefrosis prenatal es més frecuen-
te en varones(®.

Existe una predisposicién genética para el desarrollo de
RVU primario, con una prevalencia del 27,4% en hermanos
de un nifio diagnosticado de RVU y del 35,7% en los hijos
de dicho paciente®. Ademés existe mayor tasa de RVU en
gemelos homocigotos (80% de concordancia) que en gemelos
dicigotos (35%)17. Se desconocen con exactitud los genes
afectados que predisponen a padecer RVU, aunque algu-
nos estudios apuntan a mutaciones en los genes AGTR2,
HNF1B, PAX2, RET, ROBO2 y UPKA3(®. Otros estudios
han sugerido la posibilidad de tener predisposicién genéti-
ca para el desarrollo de cicatrices renales, lo que explicaria
la variabilidad de su desarrollo en los pacientes afectos de
RVU@.20), Se han descrito ciertos polimorfismos en genes
vasomotores e inflamatorios y ciertos locus en el cromosoma
17 que predispondrian al desarrollo de cicatrices renales,
mientras que determinados locus del cromosoma 11 actua-
rfan como protectores.

Existe una tasa aproximada de resolucién espontdnea
anual del 4%. La tasa familiar fue menor en familias con
RVU de altos grados, siendo del 9,8% para grados III-IV
frente al 16,7% en grados I-1I9 (Fig. 1).
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Figura 1. Porcentaje de nifios con RVU de diversos grados segtin el tiempo de evolucion (recuperacién espontdnea)@?.

CLASIFICACION DEL RVU

Ademds de dividirlo en “RVU primario” o “RVU secunda-
rio”, lo podemos clasificar en funcién del grado de afectacion
de la via urinaria y del parénquima renal en 5 grados segiin
su gravedad (leves I-II, moderado III, graves IV-V), repre-
sentados en la Tabla I y la Figura 2. Esta es la clasificacién
mads aceptada, establecida por el International Reflux Study
Committee® en el nifio.

Como dijimos anteriormente, la definicién de “RVU pri-
mario” vs “RVU secundario” clasifica al RVU en funcién
del dafio anatémico o funcional de la unién ureterovesical
de forma congénita o adquirida, pero existen otras causas
de RVU distintas de la afectacién del mecanismo valvular,
como la presencia de una disfuncion vesical o un sindrome
de eliminacién disfuncional, siendo importante hacer una
valoracién de la funcién vesical®?.

FORMAS CLINICAS DEL RVU

Patrones clinicos del RVU
Podemos diferenciar 3 patrones clinicos:

* Presentacion prenatal.

* Presentacién postnatal en época de neonato, lactante o
escolar pequefio.

e Presentacién postnatal en escolar mayor.

Las dos primeras formas clinicas estdn relacionadas con
formas de RVU asociadas a anomalfas en la unién vesicou-
reteral principalmente, bien de diagndstico intratitero con
ureterohidronefrosis de diversos grados o bien de forma
postnatal tras una primera infeccién de orina en un nifio,
generalmente varén, que puede tener o no el antecedente
de una hidronefrosis leve prenatal con ecografia postnatal
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TaBLA L. GRADOS DE REFLUJO VESICOURETERAL (RVU) SEGUN EL
INTERNATIONAL REFLUX STUDY COMMITTEE®@2),

Grado I El reflujo solo alcanza el uréter, sin dilatarlo

Grado II El reflujo alcanza el uréter, la pelvis y los cdlices
renales, sin dilatarlos

Grado III  El reflujo produce una ligera dilatacion del uréter,
la pelvis y los cdlices renales, con preservacion de
los férnix

Grado IV Moderada dilatacién ureteropielocalicial con
cierto grado de tortuosidad manteniendo la
visualizacién de las impresiones papilares

GradoV  Gran dilatacién ureteropielocalicial con

tortuosidad grave, con pérdida de la morfologia
calicial normal y de la visualizacién de las
impresiones papilares

normal. Sin embargo, la forma de presentacién postnatal
en el escolar mayor se da con mayor frecuencia en nifias y
se relaciona con la presencia de una disfuncién vesical o un
sindrome de eliminacién disfuncional?.

Asociacion con enfermedad renal crénica (ERC)

EI RVU se asocia con dafio en el parénquima renal, con
posibilidad de evolucionar a ERC.Este dafio renal asociado
se conoce con el nombre de nefropatia del reflujo (NR) o
nefropatia cicatricial (NC), pudiendo tener un origen conggé-
nito o adquirido. Este dafio renal se debe a dos causas, por
una parte a la formacién de cicatrices renales secundarias
a una incidencia incrementada de Pielonefritis, mayor al
aumentar el grado de RVU, y por otra parte, debido a un
anormal desarrollo del tejido renal, causando una hipodis-
plasia renal congénita(2324),
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I II III

Figura 2. Grados de RVU (leves I-II, moderado III, graves IV-V).

La asociacion RVU, ITU y sindrome de eliminaciéndis-
funcional estd muy bien estudiada. Pacientes con RVU de
alto grado yaquellos con sindrome de eliminacién disfun-
cionaltienen alto riesgo de dafio renal adquirido.

El Registro Espafiol de Prevalencia de Insuficiencia
Renal IT (REPIR II) recoge en sus datos publicados refe-
rentes a registros de los afios 2007-2008 que de 603 pacientes
registrados, pertenecientes a 37 centros hospitalarios, un
59% (356) presentaba ERC secundaria a anomalias estruc-
turales, siendo el RVU la patologia mds frecuente, objeti-
vandose mayor incidencia en varones (76%). Esto supone
una incidencia de insuficiencia renal no terminar de 8,66
por millén de poblacién (ppm) menores 18 afios con una
prevalencia de 71,06 por millén de poblacién (ppm) meno-
res 18 afios®).

Segtn datos publicados en la Gufa de Préctica Clinica
para el Manejo del Paciente con Reflujo Vesicoureteral Pri-
mario o Esencial de 2014@6);

* Laprevalencia de dafio renal en sujetos diagnosticados
de RVU, se incrementa con la edad del diagnéstico (10%
RNPT, 26% < 8 afios, 47% > 8 afios, 94% adultos).

e LalTU es el motivo mds frecuente que conduce al diag-
ndstico de RVU y de NR tanto en nifios como en adul-
tos (41% de pacientes diagnosticados de RVU tras ITU),
siendo mayor en RVU de grados III-V que en grados I-II
(53% vs 25%).

* En casos de diagndstico de RVU por hidronefrosis pre-
natal se estima una NR un 21,8%.

* Enelestudio familiar de hermanos, sintomaticos y asin-
tomdticos, de nifios con RVU se encuentra NR en el 22,8%
de los hermanos.La NR es mds frecuente en mujeres,
salvo en el 1¢r afio de vida.

e En el subgrupo de pacientes con NR se observé un
incremento de la prevalencia de HTA con la edad, con
el tiempo de seguimiento (11,3% al inicio y 26% a los 2
afios) y con la gravedad de la NR. Presentan un riesgo
incrementado de preeclampsia durante el embarazo.
Ademds se senala que la toma de PA mediante MAPA
mejora la precision del diagndstico.

En pacientes adultos tratados durante su infancia por
RVU, la presencia de proteinuria, el gran nimero de afios
de evolucién desde el diagndstico de la enfermedad y la
presencia de cicatrices renales aparecieron como factores
predictivos independientes de un bajo filtrado glomerular
estimado (FGe) por creatinina con microalbuminuria o de
un bajo FGe por cistatina-creatinina. La presencia de cica-
trices renales bilaterales aparecié como un factor de riesgo
independiente de desarrollo de ERC?7.

Parece claro que los nifios diagnosticados de RVU pue-
den presentar al diagndstico o desarrollar posteriormente
una NR que a su vez puede progresar. Es necesario realizar
estudios prospectivos observacionales bien disefiados que
valoren a largo plazo qué nifios con NR ya sea congéni-
ta, ya adquirida, desarrollardn con el tiempo una IRC y
cudles son los factores especificos que condicionan dicha
evolucion.
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TABLA II.  RECOMENDACIONES DE SCREENING DE RVU EN NINOS®28),

TasrA IIL

e Los padres de nifios con RVU deben ser informados de que
existe alta incidencia de RVU en los hermanos del paciente
y en la descendencia de este.

i se realiza el screening, los hermanos deben estudiarse
mediante ecografia renal, evitando realizar CUMS si hay
evidencia de cicatrices renales en la ecografia o historia de
infecciones del tracto urinario.

* Ennifios mayores continentes, no aporta nada realizar
screening de RVU.

INDICACIONES DE SCREENING DE RVU

La Asociacién Europea de Urologfa publicé en 2012 la
Guia Clinica para el manejo del RVU en nifios, en la que
proporciona una serie de recomendaciones para efectuar
el screening de nifios con RVU mediante cistouretrografia
miccional seriada (CUMS) como prueba inicial, como se
muestra en la Tabla II®.

Debido a que el RVU es una patologia con poca clinica
en periodo neonatal o la primera infancia, salvo por la pre-
sencia de infecciones del tracto urinario, se recomienda su
estudio mediante CUMS en las circunstancias recogidas en
la Tabla III®,

Se recomienda realizar CUMS en el estudio diagnéstico
inicial, para valorar gravedad del RVU y detectar anoma-
lias anatémicas asociadas. La cistografia isotépica puede
indicarse para el seguimiento, con el fin de determinar la
persistencia o resolucién del RvU2,

MANE]JO CLINICO DEL PACIENTE

Objetivos del tratamiento del RVU®.2
Los objetivos del tratamiento del RVU seran los siguien-
tes:
1. Prevenir la aparicién de infecciones febriles del tracto
urinario.
2. Reducir la probabilidad de formacién de cicatrices
en el parénquima renal para evitar el desarrollo de
ERC.
3. Identificar y tratar a los nifios con disfuncién vesical
y /o estrefiimiento.
4. Identificar y tratar adolescentes con RVU previo a un
embarazo.
El tratamiento inicial del paciente con RVU debe ser
conservador, estableciendo adecuadas medidas higiénicas
generales que consisten en realizar micciones frecuentes,
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Indicaciones de estudio mediante CUMS en nifnos!

¢ Nifio o nifia con ITU recurrente (> 2 episodios de ITU
febril, 1ITU febril y > 1 cistitis, 0 > 3 cistitis aisladas).

*  Alteraciones en las pruebas de imagen previas (ecografia
renal 0 gammagrafia renal DMSA Tc-99).

e Signos de disfuncion del tracto urinario inferior.
* Antecedentes familiares de RVU.

Indicaciones de estudio en neonatos con hidronefrosis
prenatal mediante CUMS

* Hidronefrosis dilatadas de grado III-IV (clasificaciénde la
Sociedad de Urologia Fetal).

e Dilatacion ureteral.
* Vejiga andmala en el estudio ecogréfico.

e Nifios y nifias con HNP que no cumplen los criterios
anteriores pero desarrollen ITU.

evitar el estrefiimiento, recomendar una ingesta adecuada de
liquidos y prevenir infecciones del tracto urinario (ITUs)12.

El tratamiento de nuestro paciente dependerd de las
caracteristicas del RVU y del riesgo individual que presente
para desarrollar ERC o terminar (ERT). Dichoriesgo indi-
vidual de desarrollo de ERC dependerd de los siguientes
factores®:

1. Edad de presentacién.

Sexo.

Historial de pielonefritis y cicatrices renales.
Grado de reflujo.

Disfuncién del esfinter vesical.

. Estado de circuncision.

Aunque hay que recordar que existe posibilidad de reso-
lucién esponténea o mejorfa progresiva en los casos de RVU
de bajos grados, principalmente unilaterales. En este sentido
Lee y Park publicaron nomogramas predictivos de resolu-
cién espontdnea del RVU en funcién de la edad, del sexo y
del grado de RVU que se pueden consultar atendiendo a las
caracteristicas de nuestro paciente®. (Fig. 3)

oG W

Controversia en el uso de profilaxis antibiética

Existen numerosos estudios que han intentado deter-
minar la necesidad o no de realizar profilaxis antibi6tica en
pacientes diagnosticados de RVU, con distintos resultados.
En esta revision destacamos el estudio RIVUR (Randomized
Intervention for Children with Vesicoureteral Reflux) de Mattoo
y colaboradores® y el estudio CUTIE (CarefulUrinary Tract
Infection Evaluation) de Keren y colaboradores®.



R. GARROTE MOLPECERES Y COLS.

Time to
Resolution o(i;asr:s é”

(years) °VEE
<y 1 55 (48, 61)
78 {72, 85)
aa (82, 92)
93 {88, 96)
96 (92, 98)
45 (38, 51)
70 (82, 76)
81(73. 86)
87 {80, 91)
31 (85, 95)
40 (32, 48)
64 (53, 72)
75 (B4, 83)
83 (72, 89)
87 (78, 93)
32 (25, 39)
54 (43, 63)
65 (54, 74)
73 (B2, 82)
79 (B8, 87)
47 (41, 53)
72 (65, 78)
82 (76,
88 (83, 92)
92 (88, 95)
36 (33, 43)
B2 (55, 68)
73 (B6, 79)
81 (74, 86)
86 (80, 90)
34 {27, 41)
56 (46, 64)
68 (57, 76)
76 (65, B3)
B81(71.88)
27 (21, 33)
47 (38, 54)
58 (47, 66)
66 (55, 74)
72 (61, 80)

Grade 2
9% (95% CI)

46 (41, 50)
70 (65, T4)
81 (77, 85)
87 (83, 90)
a1 (88, 94)
37 (33.41)
60 (55, B5)
72 (66, 77)
79 (74, B4)
85 (79, 89)
33(27, 38)
55 (46, 62)
66 (57, 73)
74 (85, 81)
80 (71, 86)
26 (21,31)
45 (37, 52)
56 (47, 64)
64 (54, 72)
70 (60, 78)
39 (35, 42)
62 (58, 66)
74 (69. 78)
81 (77, 85)
86 (82, 8Y)
31 (28, 34)
52 (49, 56)
64 (60, 68)
72 (68, 76)
78 (74, 81)
27 (22, 32)
47 (40, 54)
58 (50, 65)
66 (57, 73)
72 (B4, 79)
22 (18, 25)
38 (32, 44)
48 (41, 55)
56 (48, 63)
62 (54, 70)

Grade 3
% (95% CI}

35 (32, 39)
58 (54, 62)
69 (65, 73)
77 (73, 81)
83 (78, 86)
28 (25, 31)
48 (43, 53)
59 (54, B4)
68 (62, 72)
74 (68, 78)
25 (20, 29)
43 (36, 49)
54 (486, 61)
62 (53, 89)
68 (59, 75)
19 (15, 23)
35 (28, 41)
44 (38, 51)
52 (43, 59)
58 (49, 66)
30 (27, 33)
50 (48, 54)
62 (57, 66)
70 (65, 74)
76 (71, B0)
24 (21, 26)
41 (38, 44)
52 (48, 55)
60 (55, 63)
66 (61, 70)
2117, 24)
37 (30, 42)
46 (39, 53)
54 (48, 1)
60 (51, 87)
16 (13, 19)
29 (24, 34)
38 (31, 44)
45 (37, 51)
50 (42, 57)

Grade 4-5
% (95% CI)

24(20,27)
41 (36, 46)
52 (45, 57)
60 (53, 66)
66 (59, 72)
18{15, 22)
33 (28, 38)
43 (36, 48)
50 (42, 56)
56 (48, 63)
16 (12, 18)
29 (23, 35)
38 (30, 44)
45 (36, 52)
50{41, 58)
12 (9, 15}
23(18, 28)
30 (23, 36)
36 (28, 43)
41(32, 49)
19{16, 23)
35 (30, 40)
44 (38, 50)
52 (45, 58)
58 (50, 65)
15 {13, 18)
28(23, 32)
36 (30, 41)
43 (38, 48)
48 (41, 55)
13{10, 16)
24 (19, 26)
32 (25, 38)
38 (30, 45)
43 (34, 51)
108, 13)
18 (15, 23)
25 (20, 30)
30 (24, 37)
35 (27, 42)

Ureteral
Anatomy

Age

Presentation (years)

PNH/Sibling VUR  Single

Duplication

<1y

21y

um

Single

Duplicaticn <1y

O GO = O B 3D = O B GO R ) B G0 R = O B 0 RO = O B G0 = U G0 D O R R

A

Time (o o s
Resolution g_t.:rade 1 Grade2  Grade3

tyoars) | % (95% Cl) % (95% CI) % (95% CI)

<ty 1 43 (36, 49) '35(31,39) 27 (24, 30)
67 (59, 74) 58(52,63) 46 (42, 50)
78(70, 84) 69(63, 74) 57 (52, 62)
85 (78,90) 77(71,82) 65 (60,70)
90 (83, 94) B3 (77,87} T1(66, 786)
35 (28, 41) 28(24,32) 21(18, 24)
57 (48, 65) 48 (42, 54) 37 (33,42)
69 (59, 78) 59(52,65) 47 (42,52)
77 (67, 83) 67 (60, 73) 55 (49, 60)
82 (73, 88) 74(66.79) 61(55.67)
31(23,37) 25(20,29) 18(15,22)
52 (41,61) 43(35 50) 33(27,39)
63 (51,72) 54(45,61) 42 (35, 49)
71 (59, 80) 62 (52, 60) 50 (41, 57)
77 (65, 85) 68 (58, 56 (47, 63)
24 {18, 30) 19{15, 14 {11, 17)
43 (33, 51)
53 (41, 62)
61 (49, 71)
67 (54, 77)
37 (31, 42)
5 (52, 66)
71 (63, 77)
79(71, 84)
84 (77, 89)
29 (24, 34)
50 (43, 56)
61(53, 67)
69 (61, 75)
75 (67, 81)
26 (20, 31)
44 (35, 52)
55 (44, 64)
63 (52, 72)
70 (58, 78)
20 (15, 25)
36 (28, 43)
46 (36, 54)
53 (43, 62)
60 (48, 68)

Grade 4-5
% (95% Cl)

17 (14, 20)
32 (27, 36)
40 (34, 46)
48 (41, 54)
54 {45, 60)
14 (11, 16)
25 {21, 29)
33 (27, 38)
39 (32, 45}
44 (37, 51)
12 (8, 14)
22 (17, 27)
29 (22, 34)
34 (27, 41)
39{31, 47)
g(7, 1)
17 {13, 21)
23 (17, 28)
27 (21, 33)
) 32 (24, 38)
14 {12, 17)
26 (22, 30)
) 24 (29, 39)
57 (53, 41 (34, 46)
B4 (50, 58) 46 (39, 52)
17 {16, 19) 11(9, 13)
32(29,34) 21(17,24)
40 (37, 27 (23, 31)
48 (44, 51) 33 (27, 38)
54 (49, 57) 38(32,43)
15{12, 18) 10(7, 12)
28(23,32) 18(14,22)
36 (30,42) 24 (18, 29)
42 (35, 49) 29 (22, 35)
48'(40,55) 33 (28, 40)
12(9,14) 7(6,9)

22 (18.26) 14{11,17)
20(23,34) 19(14,23)
34 (28, 40) 23 (17, 28)
39(32,45) 26 (20, 32)

Ureteral
Anatomy

Age

Presentation (years)

PNH/Sibiling VUR  Single

Duplication =ty

35 (28,
44 (35, 5
52 (42,
58 (47,
30 (26,
50 (46,
61 (57,
70 (64,
T6(71,
23(21,
41(37,
52 (47,
58 (55,
66 (61,
2016,
36 (30,

26 (21, 31)
34 (27, 40)
41(33,
46 (37,
22 (20,
38 (36,
49 (45,

uTl Single

Duplication

DL Tl S PR S S S NS T SO TS NG SR S SISO SO S

B

Figura 3. Nomograma de resolucién espontdnea del rvu para varones (A) y mujeres (B)®.

En el estudio RIVUR se objetivé que el uso de profilaxis
antibiética redujo al 50% la probabilidad de recurrencia
de una ITU, pero sin influencia en el desarrollo de nue-
vas cicatrices renales. Esto hizo que muchos avocaran por
diagnosticar RVU para saber a qué nifios se beneficiarfan de
administrar profilaxis.

Mientras que en el estudio CUTIE®!? se constaté que
la probabilidad de recurrencia de ITU fue alta en nifios
con RVU (25,4%) pero notable en los nifios sin él (17,3%).
De hecho, seleccionando a la poblacién con ITU recurren-
te, se objetivd que el 61% eran pacientes sin RVU con un
17,3% de probabilidad de recurrencia = 11%; mientras
que los nifios con RVU eran un 39% y presentaban una
probabilidad de recurrencia del 25,4% = 10%. Aunque se
objetivé mayor tendencia a formar mds cicatrices en el
grupo del RVU, ni las nuevas cicatrices renales en general
ni las cicatrices graves fueron estadisticamente diferentes
entre los grupos. Lo que demostré reducir el nimero de
cicatrices y su severidad fue el diagndstico y tratamiento
precoz de las ITUs.

Con el fin de optimizar las indicaciones de profilaxis
antibiética en los pacientes con RVU actualmente se estdn
llevando a cabo varios estudios multicéntricos, de entre los
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cuales destaca el estudio PREDICT de Weng y Zeng®). Un
estudio que incluye 255 pacientes (77% varones con una
mediana de edad de 2,5 meses), pertenecientes a 35 centros
de 9 paises, diagnosticados de RVU de grados III-V (20,4%
111, 40,8% IV y 37,9% V) con un DMSA basal 26,9% de 1-3
cicatrices. En ellos

Por todo ello el uso de profilaxis antibidtica ha quedado
relegado a un subgrupo de pacientes con alto riesgo de desa-
rrollar dafio renal, en dosis tinica diaria y en cuantfa menor
a la dosis terapéutica. Con ello se selecciona la cohorte de
pacientes en los que existe un claro beneficio de esta préctica
preventiva, evitando que la poblacién pedidtrica afecta de
formas leves de RVU tome profilaxis antibidtica, reduciendo
la alta tasa de resistencias bacterianas objetivadas en los
ultimos afios(2.

Indicaciones de tratamiento médico del RVU

Segun las diferentes guias clinicas internacionales [NICE
(National Institute for Health and Care Excellence in the Uni-
ted Kingdom), AAP (American Academy of Pediatrics) e ISPN
(International Society of Pediatric Nephrology)] las indicaciones
de profilaxis antibidticay otros tipos de tratamiento médico
son las mostradas en la Tabla IV®):
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TABLA IV. INDICACIONES DE TRATAMIENTO MEDICO.

Guias Clinicas Profilaxis antibidtica

Otras intervenciones terapéuticas

NICE No utilizar de forma rutinaria Tratar sindromes de disfuncion vesical y estrefiimiento
Ingesta hidrica adecuada
Evitar las conductas retentivas

AAP No utilizar de forma rutinaria No considerado

ISNP RVU grados IV-V No considerado

ITU febril recurrente (3 0 mas ITUs febrilesen 12 meses)

Nifias RVU grados llI-V
Nifios RVU grados IV-V

Nifios < 2 meses

* Amoxicilina 10-15 mg/kg/dia vo en dosis Unica nocturna
Nifios > 2 meses

* Trimetoprima 1-2 mg/kg/dia vo en dosis tnica nocturna ¢

mg/kg/dia vo en dosis Gnica nocturna

* Cefuroxima 5 mg/kg/dia vo en dosis unica nocturna

* Trimetoprim/Sulfametoxazol (Cotrimoxazol): dosificacion de trimetoprima 1-2

* Nitrofurantoina 1-2 mg/kg/dia vo en dosis tnica nocturna (en desuso por intolerancia)
En caso de imposibilidad de tratamiento, intolerancia o fracaso:

NO utilizar
Amoxicilina
clavulanico

Figura 4. Antibioterapia oral
utilizada como profilaxis anti-

bidtica®,

Indicaciones actuales de profilaxis antibiética®2%¥

¢ Indicada en: reflujo dilatado, dilatacién de la via urinaria
con sospecha de obstruccién e ITU febril recurrente, en
caso de sondaje urinario.

* Valorar en:nifios incontinentes o afectos de disfuncién
vesical e intestinal con ITUs recurrentes.

Utilizar antibiGticos de bajo espectro a 1/3 o % de dosis
terapéutica, en dosis tinica nocturna. Se recomienda evitar
el uso de Amoxicilina-clavuldnico por el alto indice de resis-
tencias que presenta al ser un farmaco de uso habitual en
multitud de infecciones pediétricas. (Fig. 4)

Tratamiento quirdrgico del RVU
Se detalla en la charla complementaria a la actual del Dr.
Alberto Sanchez-Abuin.

Parametros de evaluacion nefrouroldgica del paciente
con RVU

La gammagrafia renal DMSA Tc99 es el gold standard
para el diagndstico de dafio renal, debiendo realizar-
se pasados al menos 6 meses desde un episodio de ITU
febril. La NR se define como la presencia de cicatrices o
la contraccién global del rifién, considerando una cicatriz
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renal al defecto en el contorno renal con reducida capta-
cién del radiofdrmaco. Una funcién diferencial por debajo
del 40% se considera clinicamente relevante de cara al
prondstico2),

En el siguiente gréfico (Fig. 5) se detallan de forma esque-
matica las pruebas complementarias que deben solicitarse
para valorar la presencia de dafio renal, valoracién funcio-
nal de la nefropatfa por RVU y evaluacién de la funcién
vesical(.23),

Controles y seguimiento de los pacientes afectos de
RVU
Los objetivos de estos controles en el seguimiento de
pacientes afectos de RVU son los siguientes(23:
1. Comprobar la correccién del RVU.
2. Corregir disfunciones vesical + intestinal.
3. Prevenir y tratar precozmente ITUs (ingreso y anti-
bioterapia iv).
4. Preveniry tratar a los pacientes que desarrollan ERC
(congénita o adquirida).
Para comprobar la correccién del RVU se solicitard una
CUMS o una Ecocistograffa en funcién de las caracterfsticas
del paciente, como se muestra en la Tabla V.



R. GARROTE MOLPECERES Y COLS.

VALORACION DEL

DANO RENAL

VALORACION
FUNCIONAL DE LA
NEFROPATIA POR RVU

VALORACION DE LA
FUNCION VESICAL

* Gammagrafia renal * Gammagrafia renal DMSA Tc99
DMSA Tc99 * Ecografia nefrourolégica

* Ecografia * Presion arterial y somatometria
nefrourologica * Albuminuria + proteinas de bajo

peso molecular

Prueba de concentracion urinaria
Estimacion de la funcion glomerular
mediante una ecuacion del Filtrado
glomerular a partir de creatinina o

* Sintomatologia

miccional

* Diario miccional
* Estudio

urodinamico

Figura 5. Pardmetros de

cistatina C plasmatica.

evaluacién nefrourol6gi-

ca del paciente con RVU.
TABLA V. INDICACIONES DE REALIZACION DE CISTOGRAFAS DE SEGUIMIENTO.
RVU grados I-III sin cicatrices No controles cistograficos salvo que presenten ITU recurrente
RVU grados I-III con cicatrices Cada tres afios. Pacientes con ITU recurrente valorar individualmente segtin decisién de
cambio a tratamiento quirirgico
RVU grados IV-V En pacientes en los que se ha iniciado tratamiento profildctico hacer control cistogréfico al

afo. Si persiste el RVU pero el paciente estd asintomatico sin profilaxis, repetir cada tres afios

Pacientes con correccién mediante ~ No es necesario realizar controles postoperatorios, salvo en reflujos muy dilatados o ITU

procedimiento quirtrgico clasico febril postoperatoria

Pacientes con correccién endoscépica Control cistografico en 1-3 meses después de la inyeccién subureteral

ESQUEMA DE MANEJO INTEGRAL ]
MULTIDISCIPLINAR

En el esquema de la figura 6 se indican las pruebas que
se deben efectuar en cada paciente en funcién del tipo de
nefropatfa diagnosticada. En él se integra el manejo en Aten-
cién Primaria y en la consulta Multidisciplinar de Cirugia y
Nefrologia Pedidtricas del Hospital Clinico Universitario de
Valladolid. Con un asterisco (*) se resaltan las pruebas que se
pueden solicitar preferentemente desde Atencién Primaria. o

IDEAS PARA CASA

e EIRVU es una de las patologias nefrourolégicas mas
frecuentes que puede evolucionar a ERC con necesidad ¢
de trasplante renal.

EIRVU estéril es benigno y la mayoria se resuelve espon-
taneamente, por ello su enfoque inicial es no quiriirgico
valorando profilaxis antibidtica y correccién de la dis-
funcién vesical e intestinal.

El manejo del RVU debe ser individualizado, en fun-
cién del riesgo de nuevas infecciones y cicatrices renales,
edad, género, continencia vesical, disfuncién vesical e
intestinal, probabilidad de resolucion espontdnea y pre-
ferencias de los padres.

En general en RVU de bajo grado (I-II) se recomienda
observacion clinica con seguimiento a largo plazo. Valo-
rar antibioterapia profildctica y tratamiento de disfun-
ciones en casos seleccionados y CUMS o Ecocistografia
de control. Intervencién quirtrgica si ITUS recurrentes
con dafio renal en DMSA posterior.

En RVU de alto grado (III-V) se indicard profilaxis
antibidtica, cirugfa correctiva evolutiva, tratamiento de
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Nefropatia unilateral sin Nefropatia ul

modificacién del grado de modificacién del grado de

funcién en DMSA (>40%) funcién en DMSA (<40%)
L 4 2

Albuminuria anual con Tensién
arterial*

Valorar ecografia abdominal para
vigilar crecimiento renal*
DMSA dependiende de
recurrentes

ITUs

Albuminuria anual con Tensién
arterial*

Funcién renal y capacidad de
concentracién cada 2 afios
Ecografia abdominal anual para
vigilar crecimiento renal*

Albuminuria  semestral con
Tension arterial®

Funcién renal y capacidad de
concentracion anual

Ecografia abdominal anual para

* DMSA dependiendo de ITUs ||+ DMSA dependiendo de ITUs
CONSULTA recurrentes recurrentes
MULTIDISCIPLINAR *  Proseguir controles en || « wvalorar holter TA
CIRUGIA Y Nefrologia Adultos tras ||«  Proseguir controles en
NEFROLOGIA superar la edad pediatrica Nefrologia de Adultos tras

vigilar crecimiento renal*

PEDIATRICAS

superar la edad pediatrica

OTRAS INTERVENCIONES COMUNES A CUALQUIER TIPO DE NEFROPATIA
NO SOLICITAR UROCULTIVOS DE CONTROL*
Control de sobrepeso/obesidad* // Explicar signos de alarma ITU a los padres i
Entrenamiento vesical con consejos miccionales* + Terapia de rehabilitacion de suelo pélvico * Correccion estrefiimiento
Urodindmica diagnostica y de control

£

Figura 6. Controles y seguimiento de la nefropatia por reflujo conjunto desde las consultas de Cirugia y Nefrologfa pedidtricas y de
Atencién Primaria®.
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