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PALABRAS CLAVE Resumen

Infeccion urinaria; Objetivo: Hasta la introduccion de la ecografia, era regla tras la primera infeccion de la via
Anomalias urinaria (IVU), la indicacion universal de una urografia y de una cistografia. Los criterios actuales
morfoldgicas habituales se limitan a aspectos clinicos, de edad o sexo. Este trabajo pretende valorar la
trascendentes; importancia de las pruebas basicas de la funcion renal para precisar la indicacion de cistografia
Reflujo en la poblacion pediatrica.

vesicoureteral; Pacientes y métodos: Estudio unicéntrico observacional, analitico, de exactitud diagnostica,

Capacidad de
concentracion renal;
Osmolalidad urinaria
maxima

con estructura transversal en el que se incluyeron 175 nifios estudiados por anomalias morfo-
logicas en la ecografia o por padecer una o mas IVU. Se ha empleado el término «anomalias
morfologicas trascendentes» (AMT) en el que no se incluyeron los casos con diametro ante-
roposterior de la pelvis menor de 2cm. Las pruebas basicas de funcion renal realizadas
fueron la osmolalidad urinaria maxima (UOsm) y los cocientes urinarios albimina/creatinina
y NAG/creatinina.

Resultados: El nUmero de pacientes con cistografia normal fue 118; tenian reflujo vesicourete-
ral (RVU) los 57 restantes. Se objetivd una asociacion estadisticamente significativa entre IVU
y RVU. En 32/57 casos de RVU (56,1%) existian AMT. La UOsm maxima fue anormal en el 75%
de los casos con RVU (43/57). Con la asociacion «IVU+AMT trascendentes» el valor predictivo
negativo (VPN) fue del 89% y el valor predictivo positivo del 49%, quedando sin diagnosticar
2 casos de RVU grado IV. Con la asociacion «<AMT o UOsm maxima reducida» se diagnosticaron
todos los RVU graves (grados IV-V).

* Autor para correspondencia.
Correo electrénico: vgarcianieto@gmail.com (V.M. Garcia Nieto).
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Introduccion

Conclusiones: En los nifos que han padecido IVU, si existen AMT no parece necesario deter-
minar la UOsm maxima para indicar una cistografia. En los pacientes que no han padecido
IVU la determinacion de la UOsm maxima es util para descartar la presencia de RVU grave.
El estudio complementario de la funcion tubular renal junto a otras variables clinicas, ana-
liticas y ecograficas, puede ayudar en la toma de decisiones que eviten realizar cistografias
innecesarias.

© 2026 Asociacion Espafiola de Pediatria. Publicado por Elsevier Espafia, S.L.U. Este es un
articulo Open Access bajo la CC BY-NC-ND licencia (http://creativecommons.org/licencias/by-
nc-nd/4.0/).

Indications for cystography in children. Morphological abnormalities and functional
defects

Abstract

Objective: Until the introduction of ultrasound in clinical practice, routine performance of a
cystography and urethrography was the standard of care following a first urinary tract infection
(UTI). Current indications for this technique are based on clinical features, age or sex. This
study aims to assess the importance of basic kidney function tests in determining the indication
for cystography in the pediatric population.

Patients and methods: we conducted a cross-sectional observational and analytical, diagnos-
tic accuracy study in 175 children who underwent ultrasound examinations for assessment
of morphological abnormalities or with a history of one or more UTIs. We applied the term
‘*significant morphological abnormalities’’ (SMAs) excluding cases with an anteroposterior dia-
meter of the pelvis of less than 2 cm. The basic kidney function tests used in the assessment were
the maximum urinary osmolality (UOsm) and urinary albumin/creatinine and NAG/creatinine
ratios.

Results: The number of patients with normal cystography was 118; the remaining 57 had vesi-
coureteral reflux (VUR). We found a statistically significant association between UTI and VUR.
Significant morphological abnormalities were present in 32/57 cases of VUR (56.1%) and the
maximum UOsm was abnormal in 75% of cases with VUR (43/57). The association of ‘‘UTI + sig-
nificant SMA’’ offered a negative predictive value (NPV) of 89% and a positive predictive value
of 49%, leaving two cases of grade IV VUR undiagnosed. The association of UTI with ‘*SMAs or
reduced maximum UOsm’’ predicted all severe cases of VUR (grades IV-V).

Conclusions: In children who have had UTI, in the presence of SMAs, prior determination of the
maximum UOsm does not seem necessary to indicate a cystography. In patients who have not suf-
fered from UTI, determining the maximum UOsm is useful for ruling out the presence of severe
VUR. Renal tubular function tests, combined with other clinical, laboratory and sonographic
variables, can guide decision-making to avoid unnecessary cystography.

© 2026 Asociacion Espanola de Pediatria. Published by Elsevier Espaiia, S.L.U. This is an open
access article under the CC BY-NC-ND license (http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/
4.0/).

de un afno)?. Poco después, se introdujeron algunos cambios
en funcidn del sexo de los pacientes®.
En 2008, el grupo de Isky Gordon acuid un nuevo

En el campo de la infeccidn de vias urinarias (IVU) y de los
pacientes con anomalias de la morfologia renal y del tracto
urinario, los cambios en su manejo han sido muy desigua-
les a lo largo del tiempo. Algunas modificaciones han sido
producto del advenimiento de nuevas innovaciones técni-
cas como es el caso, por ejemplo, de la introduccion de la
ecografia renal realizada in utero o después del nacimiento.
Hasta su introduccion, era regla en nifos tras la primera IVU,
la indicacién universal de una urografia y de una cistografia’.
El advenimiento de la ecografia impuso un cambio parcial en
las indicaciones radiologicas previas, al introducirse el fac-
tor edad (urografia y cistografia en menores de un afo y
ecografia junto a una cistografia isotopica en los mayores

concepto, el de los nifos con «alto riesgo» de reflujo vesicou-
reteral (RVU), que eran lo que debian ser sometidos a ciertas
técnicas radiologicas o gammagraficas segin los hallazgos
observados en la ecografia realizada después de haber pade-
cido una IVU febril. Eso daba a entender un nuevo concepto,
a saber, que existian nifios con «bajo riesgo» de RVU o lo
que es lo mismo, la opcion de que no era necesario realizar
muchos esfuerzos para diagnosticar un RVU de bajo grado®.
En los ultimos afos, se ha intentado racionalizar la solici-
tud de la cistografia®, especialmente, cuando, por fin se ha
exonerado un paradigma que estuvo vigente durante largo
tiempo, aquel que establecia que las IVU, en ausencia de
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anomalias estructurales parenquimatosas renales, son causa
de enfermedad renal cronica®.

En las recomendaciones pretéritas y recientes realizadas
por expertos y grupos de trabajo, se excluyen las prue-
bas de funcion renal en la solicitud de la cistografia, salvo
una reciente alusion en la Guia espanola de prdctica cli-
nica sobre infeccion del tracto urinario en la poblacion
pedidtrica’. El presente trabajo pretende valorar la impor-
tancia del estudio de la funcion renal, especialmente del
manejo renal del agua, a la hora de precisar la indicacion
de las cistografias en la poblacién pediatrica.

Pacientes y métodos
Disefio

Estudio unicéntrico observacional, analitico, de exactitud
diagnostica, con estructura transversal en el que se inclu-
yeron los datos correspondientes a 175 pacientes en edad
pediatrica (117 nifos, 58 nifas) con edades comprendidas
entre 0y 14 anos, que fueron remitidos a las consultas exter-
nas de nuestro hospital por haberse objetivado anomalias
morfoldgicas en la ecografia prenatal o perinatal o por haber
padecido una o mas IVU. La recogida de datos fue realizada
en el invierno de 2023 y la primavera de 2024 sobre pacien-
tes estudiados en el hospital desde 3 anos antes. No hubo
necesidad de descartar casos con enfermedad renal crénica
conocida.

En nuestro hospital, la prueba de imagen introducida
desde hace anos para detectar el RVU es la cistosonogra-
fia. Todos los pacientes tenian realizada esa prueba; a pesar
de ello en este articulo utilizamos el nombre clasico de cis-
tografia. EL RVU se clasificé en 5 grados (I-V), de acuerdo con
la clasificacion del Comité Internacional para el Estudio del
Reflujo (International Reflux Study Committee)®. En las cis-
tosonografias se utiliza la misma clasificacion con conceptos
superponibles’. Segun la intensidad, se incluyeron en 3 sub-
grupos: leve (RVU grados | y Il), moderado (RVU grado lll) y
grave (RVU grados IV y V). Cuando el RVU fue bilateral, se dio
como valor el de mayor grado. Se realizo el diagnostico de
hidronefrosis cuando el diametro anteroposterior (DAP) de
la pelvis renal fue mayor o igual a 2 cm. Se realizé una gam-
magrafia renal con ™ Tc-DMSA a 72 nifios en el momento del
diagnostico y a 80 al final del seguimiento, aunque a todos
los pacientes con IVU o RVU significativo se les realizd esa
prueba. En los casos de hidronefrosis diagnosticada in utero
se instauraba profilaxis antibiética al nacimiento.

Con los datos de la ecografia y de la gammagrafia se
acuio el término «anomalias morfologicas trascedentes»
(AMT) en el que se incluyeron los pacientes con cicatriz
renal, hipoplasia renal, rindn atrofico, hidronefrosis, doble
sistema pieloureteral o dilatacion ureteral ecografica (no
medida). Se anot6, asimismo, cuando algunas de estas mal-
formaciones se asociaban con un DAP menor de 2 cm (tabla
1).

Al diagnostico, se recogieron los datos funcionales mas
proximos a la realizacion de la cistografia. No obstante, los
parametros funcionales estudiados se obtuvieron al menos
4 meses después de que se hubiera superado un episodio de
pielonefritis aguda. No se tuvieron en cuenta las ecografias
realizadas en la primera semana de vida por los posibles

falsos negativos, ya que dada la reduccion fisiologica del
filtrado glomerular renal (FGR) existente en esa edad puede
no observarse la via urinaria dilatada.

Criterios de inclusion

Se incluyeron los pacientes menores de 14 anos que tuvie-
ran realizada, al menos, una cistografia, una ecografia
renal y determinada la osmolalidad urinaria maxima (UOsm).
Cuando fue posible, se anadieron los valores de los cocien-
tes calculados entre las concentraciones de albimina y de
N-acetilglucosaminidasa (NAG) en relacion con la creatinina
en la primera orina del dia (n=159 y 123, respectivamente).

Criterios de exclusién

Se excluyeron todos los pacientes mayores de 14 afos con
RVU y aquellos de cualquier edad diagnosticados de displasia
renal multiquistica, estenosis pieloureteral o vesicourete-
ral, valvulas de uretra posterior o vejiga neurdgena.

Prueba de concentraciéon con desmopresina (DDAVP)

A los lactantes entre cero y 12 meses, se les administré una
dosis intranasal de 10 ug de desmopresina por la manana y
se restringieron los biberones a la mitad hasta las 18 h, para
disminuir el riesgo de intoxicacion por agua. Entre unoy 2
anos, se utilizaron 20 ug de desmopresina por via intrana-
sal con las mismas restricciones. A partir de los 2 anos se
emplearon 0,12 mg (120 ug) del liofilizado oral (MELT), que
se disuelve instantaneamente en la boca. Se recogieron las
3 muestras de orina emitidas a continuacion que, en el caso
de que el nino fuera continente, tras vaciar la vejiga estu-
vieron separadas por intervalos de 90 min A partir de los 2
anos, se limitdé moderadamente la ingesta de liquidos. Se
dio como resultado de la prueba el valor maximo de UOsm
obtenido'®'",

Procedimientos analiticos

La creatinina se cuantific6 con el método de la crea-
tininasa utilizando un autoanalizador Modular Analytics
(Roche/Hitachi, Mannheim, Alemania). La albumina se
midié6 usando una técnica nefelométrica (Array), mien-
tras que la actividad de la NAG se determindé empleando
un test colorimétrico enzimatico basado en la hidroli-
sis de 3-cresolsulfoneftaleina-N-acetil-B-D-glucosaminidasa
(Roche). La UOsm se cuantificoé mediante la determinacion
de la depresion del punto de congelacion en un osmémetro
Osmostat Osmometer (Menarini Diagnostics).

Valores normales

Los valores normales utilizados como referencia para la
UOsm maxima después de desmopresina han sido previa-
mente publicados por nuestro Grupo en 125 nifios sanos'°.
Asi, para la UOsm, en lactantes de uno a 3 meses el percen-
til 5 es 532 mOsm/kg; de 3 a 6 meses, 616 mOsm/kg; de 6
a 9 meses, 645mOsm/kg, y de 9 a 12 meses, 740 mOsm/kg.
En los ninos mayores de un ano de edad el limite inferior
de la normalidad es 800 mOsm/kg'". Los valores normales
relacionados con la edad utilizados como referencia para
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Tabla 1

Hallazgos morfoldgicos segln el resultado de la cistografia

RVU (n=57) Ausencia de RVU (n=118)

Estudio normal

DAP de la pelvis menor de 2 cm.

Hidronefrosis

Cicatriz unilateral

Rifion atrdéfico + DAP de la pelvis menor de 2cm
Dilatacion ureteral + DAP de la pelvis menor de 2 cm
Doble sistema + DAP de la pelvis menor de 2cm
Rindn atrofico

Hidronefrosis + rindn atrofico

Cicatriz renal+ DAP de la pelvis menor de 2cm
Hipoplasia renal + hidronefrosis

Hipoplasia renal

Hipoplasia renal + cicatriz

Hidronefrosis + cicatriz renal

Doble sistema + ureterocele + DAP de la pelvis menor de 2cm

6 10
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-
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N
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En cursiva aparecen las anomalias morfolégicas trascendentes (n=53).

DAP: diametro anteroposterior; RVU: reflujo vesicoureteral.

los cocientes albumina/creatinina y NAG/creatinina han sido
publicados previamente'?.

Analisis estadistico

Para la comparacion entre 2 proporciones en el caso de
variables cualitativas se utilizo el test de Chi-cuadrado, con
la correccion de Yates en el caso que fuera necesario. No
se recurrio a las pruebas que comparan variables cuantita-
tivas porque los valores de normalidad de los parametros
determinados se modifican con la edad. Se calcularon la
sensibilidad, la especificidad, los valores predictivos posi-
tivo (VPP) y negativo (VPN) y los cocientes de probabilidad
positivos (CPP) y negativos (CPN) para detectar RVU y el odds
ratio (OR) de los distintos parametros estudiados. Un valor
de probabilidad menor de 0,05 fue considerado estadistica-
mente significativo. Estos analisis se realizaron mediante el
programa de estadistica SPSS® (SPSS v. 20.0, SPSS Inc., EE.
uu.).

Resultados

Datos generales

Se incluyeron 117 ninos (66,9% de la muestra total) y 58
nifas. El nimero de pacientes con cistografia normal fue 118
(83V, 35M) y el de RVU 57 (34V, 23 M). La primera cistografia
fue realizada a los 12,74+ 17,63 meses (0,20-97,5). De los
57 pacientes con cistografia patologica, la intensidad leve
se observo en menos pacientes (n=7), mientras que los RVU
moderados y graves fueron diagnosticados en 23 y 27 ninos,
respectivamente.

Infecciones urinarias

Una o mas IVU fueron diagnosticadas en 80 pacientes del
total de 168 con datos disponibles. Las IVU diagnosticadas
antes de la cistografia en ausencia de RVU fueron 40/115

(34,8%) y en presencia de RVU fueron 40/53 (75,5%). En 75
casos sin RVU y en 13 casos con RVU no se comprobo IVU. Se
objetivé una asociacion estadisticamente significativa entre
IVU y RVU (odds ratio: 5,77; 1C 95%: 2,77-12,02; p < 0,0001);
(CPP: 2,07 [IC 95%: 1,53-2,8] y cociente de probabilidad
negativo (CPN): 0,45 [IC 95%: 0,29-0,69]).

No se apreciaron diferencias entre el nimero de IVU diag-
nosticadas (una, 2 o mas de 2) y la presencia o ausencia de
RVU, por lo que en el estudio estadistico posterior solo se
utilizé el término «infeccion de orina».

Hallazgos morfolégicos y RVU. Anomalias
morfoldgicas trascendentes

En 97/118 casos con cistografia normal (82,2%) las eco-
grafias/gammagrafias fueron normales o con un DAP de la
pelvis menor de 2cm. En cambio, en 32/57 casos de RVU
(56,1%) existian AMT (odds ratio: 5,91; IC 95%: 2,92-11,96;
p <0,0001); CPP: 3,15 (IC 95%: 2,01-4,95) y CPN: 0,53 (IC
95%: 0,39-0,73).

Los hallazgos morfologicos segln la presencia o ausencia
de RVU se exponen en la tabla 1.

Osmolalidad urinaria maxima y marcadores
tubulares en relacion con la presencia o ausencia
de RVU

La prueba de concentracion urinaria se realizé a la edad
de 10,46 +20,53 meses (0,03-160,73). Una UOsm maxima
normal se observé en 72/118 pacientes que no mostraban
RVU (61%).

La UOsm maxima estaba reducida en el 75% de los
casos con RVU (43/57) (odds ratio: 4,81; IC 95%: 2,37-9,75;
p <0,0001); CPP: 1,94 (IC 95%: 1,48-2,53) y CPN: 0,4 (IC 95%:
0,25-0,65) (tabla 2). Ningln nifio con un RVU grave (grados IV
y V) tuvo una UOsm maxima normal. Los pacientes con RVU
y UOsm maxima normal fueron 14 (grado |, n=2; grado lI;
n=1; grado lll, n=11). La mayoria de los nifos con defecto
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Tabla 2 Relacion entre la presencia o ausencia de RVU y la capacidad de concentracion renal

Ausencia de RVU (n=118) RVU (n=57)
Osmolalidad urinaria maxima normal 72 (61%) 14 (25%)
Osmolalidad urinaria maxima reducida 46 (39%)* 43 (75%)

@ DAP de la pelvis menor de 2 cm aislada (n=35) o con dilatacion unilateral (n=1), DAP de la pelvis mayor de 2 cm aislada (n=5) o con
una cicatriz renal asociada (n=1), estudio morfoldgico normal (n=3), cicatriz unilateral (n=1).

DAP: diametro anteroposterior; RVU: reflujo vesicoureteral.

de la capacidad de concentracién y ausencia de RVU tenian
dilatacion de la via urinaria menor (n=36) o mayor de 2cm
(n=6) (tabla 2).

El cociente albumina/Cr mostré valores dentro de la nor-
malidad en 91 pacientes. El cociente fue normal en 39
pacientes con RVU. Este cociente mostro valores elevados
en 13 nifilos con RVU y en 16 con cistografia normal (odds
ratio: 1,89; p=0,13).

El cociente NAG/Cr estuvo elevado en 13/26 pacientes
con RVU (33,3%) y en 16/84 sin RVU (19%) (odds ratio: 2,13;
p=0,08).

Osmolalidad urinaria maxima, frecuencia de IVU y
hallazgos morfolégicos en relaciéon con el grado de
RVU

La frecuencia de defecto de la capacidad de concentracion
renal (43/57; 75,4%) y de AMT (32/57; 56,1%) se increment6
a medida que aumentaba del grado de RVU. La distribucion
de las IVU (40/57; 70,2%) fue distinta —mas uniforme en
relacion con los grados de RVU—, salvo en el caso del grado
V, relacionado quizas, aunque la muestra es pequena, con
el uso de profilaxis antibiodtica (tabla 3).

Variables analizadas en relacion con la capacidad
de concentracion normal y alterada

Estos datos se mencionan en la tabla 4. Entre los 89
pacientes con una UOsm maxima reducida, 46 tenian una
cistografia normal y en los 43 restantes se localizd RVU.
Entre los primeros, morfologicamente, 8/89 tenian ecogra-
fias normales, 49/89 un DAP de la pelvis menor de 2cm,
y el resto, 32/89, eran portadores de AMT. Estos pacien-
tes con una UOsm maxima reducida, ademas de una mayor
frecuencia de RVU ya sefalada, habian sido diagnosticados
mas frecuentemente de IVU, asi como de una eliminacion
urinaria incrementada de NAG.

Parametros de eficiencia diagnostica en relacion
con la asociacion de variables

Se calcularon los parametros de eficiencia diagnostica de
RVU en el total de la muestra. Los mejores resultados se
observaron al asociar 2 o 3 de los parametros estudiados
(tabla 5).

Independientemente de que hubieran padecido una o
mas IVU, en los pacientes con la asociacion: «<AMT o una
UOsm maxima reducida» (n=112) se observo la mayor sen-
sibilidad diagnostica (89,47%) y un VPN negativo del 90,47%
(CPP: 1,73 [IC 95%: 1,42-2,11] y CPN: 0,22 [IC 95%: 0,1-

0,48]). Con este criterio, se contabilizaron 51/57 ninos con
RVU (tabla 6); los 6 restantes, es decir, aquellos sin AMT
y con una UOsm normal correspondieron a un caso de RVU
grado |, otro de grado Il y 4 de grado Ill (3 casos de DAP de
la pelvis renal menor de 2cm, 2 casos con una IVU y pelvis
menor de 2 cm. y un sexto paciente que habia padecido mas
de una IVU).

Con la asociacion «IVU o AMT» se consiguieron valo-
res muy similares a la anterior, pero empleandola hubieran
dejado de diagnosticarse 2 casos de RVU grado IV —junto a 2
de grados I-1l'y 3 de grado Ill— (CPP: 1,99 [IC 95%: 1,59-2,49]
y CPN: 0,22 [IC 95%: 0,11-0,45]).

Un VPN ligeramente superior (93,3%) se obtuvo con la aso-
ciacion «IVU o AMT o una UOsm maxima reducida». Con esta
asociacion se diagnosticaron 54/57 casos de RVU —hubieran
quedado sin diagnosticarse un RVU grado | y 2 casos de RVU
grado lll— (CPP: 1,47 [IC 95%: 1,27-1,71] y CPN: 0,15 [IC 95%:
0,05-0,46]).

Discusion

En este trabajo se han incluido tanto los portadores de ano-
malias morfoldgicas observadas en la ecografia prenatal o
perinatal como aquellos que habian padecido una o mas IVU.
Estas son las 2 razones por las que se suele valorar la peticion
de una cistografia en la practica diaria.

Como esta conocido desde antiguo, en nuestra serie se
encontrd una relacion clara entre IVU y RVU. No obstante,
es preciso resaltar, que la mitad de las IVU se diagnosticaron
en ausencia de RVU.

No se observd una relacion evidente entre RVU y dilata-
cion anteroposterior de la pelvis renal menor de 2 cm (tablas
1y 3). Se sabe que las dilataciones leves / moderadas mues-
tran una insuficiente sensibilidad para sospechar RVU'3'
a pesar, incluso, de utilizarse el nuevo sistema imperante
para clasificar las «antiguas» ectasias renales (urinary tract
dilatation - classification system [UTD])'*">. Por ello, estos
casos con pelvis menor de 2 cm. no se incluyeron en el sub-
grupo de AMT. Los articulos publicados en el pasado en los
que se recomendaba la realizacion de una cistografia en
todos los casos de dilatacion de las vias urinarias parecen
estar obsoletos'®.

Hemos acunado el concepto de AMT comprobadas
mediante ecografia renal o gammagrafia (DMSA) (tabla 1).
Su presencia se iba incrementado en relacion con el grado
de RVU, desde el 28,6% en los casos de RVU leve hasta en el
100% en los de RVU grado V (tabla 3). La presencia de estas
anomalias se asocio de forma estadisticamente significativa
con la de RVU (odds ratio: 5,91; p<0,0001).

Con respecto a la funcion renal, no se cuantificaron
parametros de laboratorio cuya determinacion sanguinea es
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Tabla 3 Hallazgos morfoldgicos y funcionales segun el grado de

reflujo vesicoureteral (n=57)

Una o mas infecciones Defecto de la Anomalias DAP de la pelvis renal
urinarias (n =40) capacidad de morfoldgicas menor de 2cm
concentracion (n=43) trascendentes (n=32) (n=17)
RVU leve (n=7) 5 (71,4%) 4 (57,1%) 2 (28,6%) 3 (42,8%)
RVU moderado (n=23) 16 (69,6%) 12 (52,2%) 11 (47,8%) 8 (34,8%)
RVU grado IV (n=18) 15 (83,3%) 18 (100%) 10 (55,5%) 6 (33,3%)
RVU grado V (n=9) 4 (44,4%) 9 (100%) 9 (100%)

DAP: diametro anteroposterior; RVU: reflujo vesicoureteral.

Tabla 4 Variables analizadas en relacion con una capacidad de concentracion normal y alterada

Capacidad de
concentracion
normal (n=86)

Defecto de la Odds ratio
capacidad de
concentracion

(n=289)
Sexo 56V, 30 M 61V, 28M
Infeccion de vias urinarias No: 51/84 No: 37/84 1,96
Si: 33/84 (38,4%) Si: 47/84 (52,8%) (IC 95%: 1,06-3,63),
p=0,03
DAP<2cm 57/86 (66,3%) 49/89 (57%)
Anomalias morfoldgicas 21/86 (24,4%) 32/89 (36%)
trascendentes
RVU Ausencia de RVU: Ausencia de RVU: 4,81
72/86 46/89 (IC 95%: 2,37-9,75),
RVU: 14/86 RVU: 43/89 p <0,0001
(16,3%) (48,3%)
Cociente albumina/creatinina Normal: 65/76 Normal: 65/83 ns
Elevado: 11/76 Elevado: 18/83
(12,8%) (21,7%)
Cociente NAG/creatinina Normal: 50/57 Normal: 44/61 2,76
Elevado: 7/57 Elevado: 17/61 (IC 95%: 1,05-7,28,
(12,3%) (27,9%) p=0,04

DAP: diametro anteroposterior; IC: intervalo de confianza; NAG: N-acetilglucosaminidasa; RVU: reflujo vesicoureteral.

Tabla 5 Parametros de eficiencia diagndstica del RVU en relacio

n con la asociacion de variables

S B VPP VPN Odds ratio

Anomalias morfologicas trascendentes o 89,5% 48,3% 45,5% 90,5% 7,94

UOsm maxima reducida (n=112) (IC 95%: 3,17-19,92),
p <0,0001

IVU o anomalias morfologicas trascendentes  87,7% 55,9% 49,0% 90,4% 8,93

(n=102) (IC 95%: 3,74-21,33),
p <0,0001

IVU o anomalias morfologicas trascendentes  41,5% 35,6% 41,5% 93,3% 9,94

o UOsm maxima reducida (n=130) (IC 95%: 2,93-33,77),
p =0,0002

E: especificidad; IC: intervalo de confianza; IVU: infeccion de vias urinarias; S: sensibilidad; UOsm: osmolalidad urinaria maxima; VPN:

valor predictivo negativo; VPP: valor predictivo positivo.

necesaria para medir la funcion glomerular renal, como es
el caso de la creatinina o la cistatina C. Estos marcadores
son muy especificos de dafo renal pero muy poco sensibles,
de tal modo que, cuando se descubren valores anormales la
reduccion del parénquima renal funcionante es considera-

ble. Se determinaron 3 parametros funcionales acreditados
como marcadores precoces de dano renal al tiempo que son
de cuantificacion simple en muestras de orina aislada, a
saber, la UOsm maxima y los cocientes urinarios calcula-
dos con respecto a la creatinina de la albumina y la NAG.
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Tabla 6 Pacientes con RVU (n=51) que presentaban anomalias morfologicas trascendentes o una UOsm maxima reducida

n Grados de RVU Una o mas IVU
Anomalias morfoldgicas trascendentes y 24 9 grado V, 10 grado 1V, 4 grado Ill, uno grado | 15/24
defecto de concentracion
Defecto de concentracion sin anomalias 19 8 grado 1V, 8 grado lll, 3 grados I-II 17/19
morfologicas trascendentes
Anomalias morfologicas trascendentes sin 8 7 grado lll, uno grados |- 5/8

defecto de concentracion

IVU: infeccion de vias urinarias; RVU: reflujo vesicoureteral; UOsm: osmolalidad urinaria maxima.

Estos 2 dltimos, no mostraron una relacion significativa con
la presencia de RVU. En cambio, una UOsm maxima nor-
mal se encontro en el 61% de los casos que no mostraban
RVU vy, por el contrario, la UOsm fue anormal en el 75% de
los pacientes con RVU (43/57) (tabla 2). Ningln nifio con
un RVU grave (grados IV y V) tuvo una UOsm maxima nor-
mal (tabla 3). No obstante, en los casos de RVU de grado
moderado, solo un 52% asociaba defecto de la capacidad de
concentracion (tabla 3), lo que limita parcialmente nuestros
resultados ya que algunos de esos casos podrian beneficiarse
de la prescripcion de profilaxis antibiética en determinadas
situaciones.

La sensibilidad de la prueba de concentracion para
detectar dafo renal es mas elevada en relacion con otros
marcadores porque se trata de un parametro global que
para su normalidad precisa integridad tubular o, lo que es
lo mismo, no es un marcador de tal o cual segmento tubular
sino del conjunto de los mismos, puesto que su indemni-
dad depende de un manejo intacto de sodio y cloro en
cada segmento tubular, de un mecanismo medular contra-
corriente estructural y funcionalmente indemne y de una
permeabilidad normal de los tibulos al agua en respuesta a
la vasopresina'®'2,

El mecanismo fisiopatoldgico por el que el RVU reduce la
UOsm maxima esta en relacién con la conjuncion sumatoria
de la hiperpresion que ejerce en el parénquima renal y el
efecto de la pérdida de masa nefronal asociada que puede
ser congénita o adquirida'”'8.

Nuestros datos y los comunicados en la literatura demues-
tran que la alteracion en el manejo renal del agua tiene una
relacion directa con el grado e intensidad del RVU'®1%.20,
Asi, el efecto de la hiperpresion en la funcion renal se ha
estudiado experimentalmente creando una obstruccion ure-
teral, lo que se traduce en una reduccion de la actividad de
algunos transportadores tubulares de sodio?'?%, de la expre-
sién de los transportadores de urea?’ y de la actividad de las
acuaporinas que se expresan en el ducto colector?. En con-
creto, se ha publicado un estudio experimental en el que se
demostrd el efecto negativo del RVU sobre la funcion de las
acuaporinas 1y 2%,

En la tabla 7 se muestra un resumen de los articulos publi-
cados por nuestro grupo en los que se muestra la informacion
acumulada de la eficacia de las pruebas basicas de fun-
cion renal (UOsm maxima, cocientes albumina/creatinina y
NAG/creatinina) en situaciones habituales en las que pre-
valece la pérdida de parénquima renal o hiperpresion en
la via urinaria'®'226-3%, Puede observarse como la capaci-
dad de concentracion renal es la mas sensible para detectar
dano funcional renal en diversas situaciones frecuentes en

la practica pediatrica. La cuestion primordial que se quiere
discutir en este nuevo trabajo complementario es si la UOsm
maxima es un buen parametro para ayudar a decidir sobre
la solicitud de una cistografia.

Los criterios de peticion de cistografia publicados en los
Ultimos anos en diversas guias y articulos se resumen en
la tabla 8 731-3¢, Los criterios mas generales de hace unas
décadas se han obviado' y se intenta particularizar sus
indicaciones en busca, especialmente, de los casos de RVU
de alto grado*33. En los criterios recientes, aunque desi-
guales, existe una cierta avenencia sobre su solicitud en las
anomalias morfoldgicas graves observadas mediante ecogra-
fia o DMSA, en los varones de corta edad y en los casos de
IVU febriles recurrentes, especialmente en las producidas
por bacterias distintas de E. coli”*'-*¢. Se acepta que una
dilatacién aislada de la pelvis renal no es indicativa de la
necesidad de realizar mas pruebas de imagen distintas de la
ecografia®?.

Es llamativo que, tanto en el pasado como en la actuali-
dad, se tuvieron o se tienen en cuenta criterios de solicitud
de cistografia como la edad o clinicos, con la disparidad
y capacidad de confusion seleccionadora que eso supone
como, por ejemplo, cuando padece una IVU febril una nina
de mas de 2 o 3 afios o en el caso de cistitis causadas por una
bacteria distinta de E. coli. La presencia de anomalias mor-
fologicas es, empero, un argumento ostensible y mensurable
sin tanta variabilidad.

En la tabla 8 puede observarse la ausencia de las prue-
bas de funcion renal en todos los articulos, salvo una breve
alusién no explicita en la reciente guia espafola’.

Los 3 supuestos que se reproducen en la tabla 5 mostraron
un VPN de alrededor del 90%, es decir, son buenos argumen-
tos para decidir la solicitud de una cistografia con lo que
se pueden evitar algunas pruebas innecesarias. Los CPN de
parametros aislados (0,53 para las alteraciones morfologicas
y 0,4 para la UOsm maxima) fueron superiores a los de las 3
asociaciones (0,22 dos veces y 0,15), aunque estos Ultimos
valores se consideran cambios moderados de la probabilidad
de descartar RVU. EL VPP de los 3 supuestos oscilan entre el
41,5 y el 49%. Estos valores se deben a que pueden existir
anomalias morfologicas en las pruebas de imagen y RVU sin
haberse padecido nunca una IVU, maxime si se indica profi-
laxis antibiotica. Por tanto, la asociacion de la alteracion de
la capacidad de concentracion con las alteraciones morfolo-
gicas o junto a la evolucion clinica (IVU) mejoran la precision
diagnostica (aumenta el VPN y la odds ratio y disminuye el
CPN), aunque con una menor especificidad en este Gltimo
caso y, por tanto, precisando la solicitud de cistografias a
un mayor nimero de pacientes.
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Tabla 7 Articulos publicados por nuestro grupo, en los que muestra la eficacia de las pruebas basicas de funcion renal en
situaciones habituales de la practica diaria en nefrologia pediatrica

Titulo, revista, afo y referencia

Pacientes estudiados

Resumen de los resultados

Should a cystography be performed
on all breastfeeding infants with
mild to moderate dilatation of the
urinary tract? Renal function tests
can help to answer this question.
Nefrologia 2011%°

Diagnostic efficiency and quality
indexes of several markers of renal
function for detecting the loss of
parenchyma in paediatric patients.
Nefrologia 2012"

Water renal management is altered
more frequently than albuminuria in
children in the G1 stage of the 2012
KDIGO Guideline. Nefrologia 20152

Renal tubular markers as screening
tools for severe vesicoureteral
reflux. Eur J Pediatr 2019°

Usefulness of basic renal function
tests in the management of
hydronephrosis. Cir Pediatr 20207’

The use of urinary osmolality to
evaluate postoperative renal
function in children with
ureteropelvic junction obstruction. J
Pediatr Urol 202128

Reflux nephropathy and scarring
nephropathy: So close and yet so
different. An Pediatr 2022%°

79 lactantes (57V, 22M) con dilatacion
leve / moderada de la via urinaria
(0,5-2 cm de diametro en la ecografia
realizada tras el nacimiento)

179 pacientes (91 V, 88M). En 102 de
estos pacientes (57%), en la
gammagrafia existia pérdida de
parénquima

116 ninos (64V, 52M). Se incluyeron
100 pacientes en el estadio G1y 16
en los estadios G2-G5

163 ninos (111V, 52M) diagnosticados
de IVU. 100 pacientes con cistografia
normal, 36 con RVU de grados | a lll y
27 con RVU grave

38 ninos (30V, 8M) con hidronefrosis
(pelvis renal >20mm): 12 con
estenosis pieloureteral, 8 con RVU de
alto grado y 18 con hidronefrosis no
obstructiva ni asociada a RVU

56 nifos (33V, 23M) con estenosis
pieloureteral unilateral. Las pruebas
basicas de funcion renal se realizaron
antes y después del tratamiento
quirargico

Analisis longitudinal en el que se
incluyeron 89 ninos (46V, 43 M) con
diagnostico de RVU. Las pruebas
basicas de funcion renal se realizaron
al diagnostico y una vez curado el
RVU

En comparacion con los lactantes sin RVU
(n=68), los lactantes con RVU (n=11; 5 con
grados I-1l, 5 con grado Ill y 2 con grado V)
mostraron una UOsm maxima
significativamente menor y unos cocientes
microalbumina / creatinina y NAG/creatinina
significativamente mas elevados

Al distribuir a los pacientes segln los
resultados del DMSA, se observaron diferencias
significativas entre los 2 grupos (DMSA normal
0 no) en la UOsm maxima y el FGRe.

Los parametros relacionados con el manejo
renal del agua se afectaron con mayor
frecuencia que la excrecion urinaria de
albumina en ninos en el estadio G1 (FGRe
normal)

La UOsm disminuye significativamente y la
excrecion urinaria de NAG se incrementa a
medida que empeora el grado de RVU

Ningun nino con RVU de alto grado tenia una
UOsm normal. Se podria haber evitado la
cistografia en el 43% de los pacientes con una
UOsm normal sin omitir ninglin caso de RVU de
alto grado

El parametro mas sensible para detectar
alteraciones en la funcion renal en nifios con
estenosis pieloureteral es la UOsm maxima y el
mas Util en el seguimiento tras la cirugia

El defecto en la capacidad de concentracion es
el hallazgo mas frecuente en nifos con RVU
activo («nefropatia de reflujo» verdadera),
mientras que la alteracion funcional mas
frecuente, una vez curado el RVU, es un
aumento de la albuminuria. El término
«nefropatia displasico-cicatricial» podria ser el
mas adecuado para los pacientes con lesiones
morfoldgicas residuales o funcion renal
alterada, una vez curado el RVU

DMSA: gammagrafia renal realizada con ?°™Tc-DMSA; FGRe: filtrado glomerular renal estimado; IVU: infeccién de vias urinarias; NAG:
N-acetilglucosaminidasa; RVU: reflujo vesicoureteral; UOsm: osmolalidad urinaria maxima.

Por otra parte, muchos casos de dilatacion leve / mode-
rada de la via urinaria que cursan sin obstruccion o RVU,
cursan con un defecto en la capacidad de concentracion
renal (tabla 2). No se ha descrito ninguna explicacion
para este hecho, aunque es probable que exista una
inmadurez funcional de la médula renal asociado o no
a la existencia de asas de Henle cortas. En un estudio
longitudinal realizado por nuestro Grupo se observo una ten-
dencia hacia una normalizacion progresiva con el paso del
tiempo®’.

En los supuestos establecidos, no se «perdio» ningln caso
de RVU grave IV-V Unicamente cuando se incluyé la UOsm

maxima (tabla 6). La conjuncién «AMT o UOsm maxima
reducida» simplifica de forma fehaciente la indicacion ini-
cial de la cistografia sin necesidad de valorar la edad, el sexo
ni la localizacion o tipo de agente causal de las IVU. La otra
ventaja de esa sencilla formula, como se ha indicado, es que
no se omite el diagndstico de ningln paciente con RVU grave
que son los que deben ser controlados mas estrechamente y
los potencialmente quirurgicos?>:38.

El trabajo tiene las limitaciones propias de un estudio
retrospectivo como la posible falta de uniformidad para el
diagndstico de IVU, la ausencia de determinacion de la albu-
minuria y la eliminacion urinaria de NAG en el 100% de los
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Tabla 8 Criterios de peticion de cistografia que se han publicado en los Gltimos afos

Titulo, revista, afo y referencia

Indicacion de cistografia

Reaffirmation of AAP Clinical Practice Guideline: The
diagnosis and management of the initial urinary tract
infection in febrile infants and young children 2-24 months of
age. Pediatrics 2016%°

Updated Italian recommendations for the diagnosis,
treatment and follow-up of the first febrile urinary tract
infection in young children. Acta Paediatr 2020°"

Update of the EAU/ESPU guidelines on urinary tract infections
in children. J Pediatr Urol 202132

Urinary tract infection in under 16s: diagnosis and
management. London: National Institute for Health and Care
Excellence (NICE) 202233

Evidence-based clinical practice guideline for management of
urinary tract infection and primary vesicoureteric reflux.
Pediatr Nephrol 2024

Actualizacion de la guia de prdctica clinica espafola sobre
infeccion del tracto urinario en la poblacion pedidtrica.
Sintesis de las recomendaciones sobre diagnostico,
tratamiento y seguimiento. An Pediatr (Barc) 2024’

Prediction model for severe vesicoureteral reflux in children
with urinary tract infection and/or hydronephrosis. Pediatr
Nephrol 2025

La cistografia no debe realizarse rutinariamente después de la
primera IVU febril. Esta indicada si la ecografia revela
hidronefrosis, cicatrizacion u otros hallazgos que sugieran RVU
de alto grado o uropatia obstructiva, asi como en otras
circunstancias clinicas atipicas o complejas. Se debe realizar
una evaluacion adicional si se produce una recurrencia de la
IVU febril

Se indicaria la cistografia tras la primera IVU febril cuando la
ecografia renal revela hipoplasia renal uni o bilateral,
anomalias en la ecogenicidad del parénquima, dilatacion
ureteral, engrosamiento uroepitelial de la pelvis renal y
dilatacion pelvi-calicial, especialmente si se asocia con
engrosamiento uroepitelial o anomalias vesicales. Ademas, las
pruebas de imagen para la deteccion del RVU deberian
realizarse cuando la IVU esta causada por un patégeno distinto
de E. coli y en ninos con IVU febriles recurrentes

Es importante diagnosticar el RVU de alto grado después de la
primera IVU, ya que es un factor de riesgo importante para la
cicatrizacion renal. Los factores de riesgo mas importantes
para el RVU de alto grado y la cicatrizacion posterior son:
ecografia renal anomala, fiebre alta e infecciones no causadas
por E. coli

En lactantes menores de 6 meses, se indicaria la cistografia en
casos de IVU atipica o recurrente; considerar la cistografia si
la ecografia es anormal. Entre 6 meses y 3 anos debe
considerarse la cistografia si se presenta una de las siguientes
caracteristicas: dilatacion de la VU en la ecografia, flujo
urinario deficiente, IVU no causada por E. coli o antecedentes
familiares de RVU

IVU causada por uropatogenos distintos de E. coli en nifios
menores de 2 anos, ecografia anomala o antecedentes de IVU
recurrente

IVU febril recurrente. IVU febril con antecedentes familiares
de RVU. IVU febril con chorro urinario alterado en varones o
masa abdominal/vesical. IVU febril con alteraciones en la
ecografia (salvo ectasia de bajo grado) o de la gammagrafia
renal (salvo defectos leves sin afectacion de la funcion renal).
La estimacion del FGRe vy, sobre todo, la valoracion de la UOsm
maxima, albuminuria o la NAG en orina, pueden ayudar en la
toma de decisiones en el diagndstico inicial y durante el
seguimiento de los pacientes

Edad menor de 2 anos, sexo masculino, crecimiento de
uropatogenos distintos de E. coli, presencia de dilatacion
UTD-P3 en la ecografia y multiples cicatrices en la
gammagrafia con DMSA son factores de riesgo de reflujo grave

DMSA: gammagrafia renal realizada con *™Tc-DMSA; FGRe: filtrado glomerular renal estimado; IVU: infeccién de vias urinarias; NAG:
N-acetilglucosaminidasa; RVU: reflujo vesicoureteral; UOsm: osmolalidad urinaria maxima; UTD: urinary tract dilatation - classification

system.

casos o la mayor dificultad de evaluar los datos aportados
por la cistosonografia para la clasificacion del reflujo. Ade-
mas, al ser un estudio retrospectivo y el convencimiento en
nuestro Grupo desde hace muchos anos de la utilidad de la
determinacion de la UOsm en la practica diaria, favorecio
seguramente el no pedir cistografias en los casos con una
capacidad de concentracion normal, con lo que se podria
influir en la cuantificacion de la exactitud de la prueba.

En resumen, seglin nuestros resultados, en los nifios que
han padecido IVU, si existen AMT no seria necesario inicial-
mente determinar la UOsm maxima a la hora de indicar
una cistografia. No obstante, si se determina la UOsm, el
VPN mejora discretamente y no se perdera ningln caso de
RVU de grados IV-V. En los pacientes que no han padecido
IVU si se quiere descartar la presencia de un RVU grave
seria conveniente realizar la prueba de concentracion renal.
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Una dificultad del estudio funcional que proponemos es que
casi la mitad de los pacientes con RYU moderado concen-
tran la orina adecuadamente, seguramente porque no existe
una hiperpresion significativa y, como, se ha indicado mas
arriba, algunos de esos casos pueden beneficiarse de profi-
laxis antibidtica. En todo caso, el estudio complementario
de la funcion tubular renal junto a otras variables clini-
cas, analiticas y ecograficas, puede ayudar en la toma de
decisiones que ayuden a evitar la realizacion de cistografias
innecesarias.
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