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Significado clinico del reflujo vescicoureteral primario y
profilaxis antibidtica urinaria después de pielonefritis aguda:
estudio controlado, aleatorizado y multicéntrico

Garin E H, Olavaria F, Garcia Nieto V, Valenciano B, Campos A, Young L. Pediatrics 2006;117:626-632.

El reflujo vescicoureteral primario (RVU) se define
como el flujo de orina de vejiga a uréter y constituye
una causa frecuente de infeccion urinaria (1U),
mucho mas comun que en la poblacion sana (<1%).
Actualmente las opciones terapéuticas se limitan a
la correccion quirdrgica y profilaxis antimicrobiana
urinaria prolongada, con el proposito de prevenir
nuevos cuadros de pielonefritis y cicatrices renales,
sin embargo, la revision sistemética de la literatura
respecto a profilaxis antibidtica o correccidn
quirdrgica muestra que no son intervenciones claras
benéficas o nocivas para nifios con RVU.

El significado clinico del RVU ha sido cuestionado
porque no existen estudios controlados que soporten el
rol patogénico en la recurrencia de infeccion urinaria,
pielonefritis o la formacidon de cicatrices renales. El
proposito del estudio consiste en evaluar el rol del
RVU en la frecuencia y severidad de las IU y dafio
del parenquima renal en pacientes con pielonefritis
aguda. Por otro lado se trata de determinar si la
profilaxis antimicrobiana reduce la frecuencia y
severidad de IU y previene el dafio parenquimatoso
entre pacientes con RVU leve a moderado.

Métodos

Se trata de un estudio controlado, aleatorizado y
conducido en cuatro centros de tres paises (Espafia,
Estados Unidos, Chile). El reclutamiento de pacientes
se inicid en diciembre 1998 hasta diciembre 2003 e
incluyd pacientes de 3 meses a 18 afios de edad con
fiebre (38.5° C), piuria (> 10 leucocitos por campo) y
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bacteriuria (> 100.000 colonias por mL); atodos se les
practico escéner renal con &cido dimercaptosuccinico
(DMSA) y solo ingresaron al estudio pacientes
con hallazgos cintigréficos tipicos de pielonefritis
aguda (&rea focales o difusas de menor captacion de
Tc99DMSA, sin evidencia de pérdida cortical). Se
efectivizo uretrocistograma de vaciamiento (UCG)
en todos los pacientes y se excluyeron del estudio a
los portadores de RvU grado IV o V.

El tratamiento antimicrobiano se implemento
en base a cefotaxima, cefadroxilo, cefuroxima,
ceftriaxona o gentamicina por via intravenosa por 5
a 7 dias y de acuerdo a la sensibilidad se prescribid
un antibiético oral hasta completar 14 dias. Los
pacientes asignados al grupo de terapia profilactica
recibieron trimetoprima-sulfametoxazol (1 a 2 mg/kg
de trimetoprima o 5 a 10 mg/kg de sulfametoxazol) o
nitrofurantoina 1.5 mg/kg una vez al dia, por espacio
de un afio.

El UCG se repiti6 al afio de seguimiento y el escaner a
los 6 meses de iniciada la pielonnefritis. Los pacientes
fueron evaluados clinicamente cada 3 meses hasta el
afio después del episodio de 1U.

Resultados

Se enrolaron al estudio 236 pacientes y solo 218
completaron el monitoreo durante un afio. No
hubieron diferencias estadisticas en cuanto a sexo,
edad y grado de reflujo entre los que recibieron o
no antimicrobiano profilactico. El porcentaje de
resolucion del RVU grado | fue de 37.5%, grado Il
12.5% y grado 111 10.3% al afio de seguimiento. El
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porcentaje de recurrencia en ambos grupos fue de
20.1%; en los pacientes no tratados con antibiotico
profilactico el porcentaje de recurrencia fue de 22.4%
en los portadores RVU y 23.3% en los sin RVU. En
los nifios que recibieron profilaxis la recurrencia
fue de 23.6% en los portadores y 8.8% en los no
portadores. Un total de 17.5% recurrieron en los
primeros 3 meses, 17.5% entre 3y 6, 12%entre6y 9
y 53% entre 9y 12 meses después del episodio inicial
de pielonefritis aguda. Muchas recurrencias fueron
catalogadas como cistitis, 8.6% en los pacientes sin
RVU y 13.3% en los nifios con RVU. El porcentaje
de pielonefritis fue bajo (12 de 218; 5.5%) y no
se encontrd evidencia significativa de que el RVU
incrementaria el chance de recurrencia de pielonefritis
aguda. (p=0.3781). Entre los pacientes con RVU no
se encontro ventaja clinica al emplear antimicrobiano
profilactico para prevenir pielonefritis; 7 nifios que
recibieron profilaxis presentaron pielonefritis, frente
a uno del grupo sin antimicrobianos (p= 0.0291).

So6lo 13 de 218 nifios (5.9%) desarrollaron cicatrices
renales documentadas mediante DMSA, 6.2% del
grupo sin RVU y 5.7% de los portadores de RVU.
Porcentajes similares fueron encontrados entre los
pacientes con o sin profilaxis.

Discusion

La asociacion entre RvU e 1U dio lugar al concepto
que el RVU juega un rol patogénico importante
en el desarrollo de pielonefritis y cicatrices
renales, constituyendo el hecho la base de las
modalidades terapéuticas actuales, sin embargo,
no obstante la cantidad de publicaciones, ninguna
de las consideraciones patogénicas 0 modalidades
terapéuticas ha sido validada rigurosamente, ya que
las recomendaciones se basan inicamente en opinion
de expertos.

La recurrencia de 1U en los paciente que no recibieron
profilaxis fue similar en los nifios con o sin RVU; este
hallazgo, si es confirmado por otros investigadores,
tendria gran significacion clinica por el postulado que el
antibidtico profilactico prevendria el riesgo de recurrencia
de IU entre los pacientes con RVU. Estudios previos en
pacientes con reflujo y profilaxis han demostrado que el
porcentaje de recurrencia de IU no difiere sustancialmente
del grupo de nifios con Ul sin RVU.

Un 80% de los pacientes no presentaron recurrencia
al afio de seguimiento y no se encontrd diferencia
aparente entre pacientes con o sin RVU. En el
presente estudio la recurrencia de pielonefritis fue
baja.

Larevision de documentos bibliogréficos empleando
DMSA para definir el rol patogénico del reflujo en
la pielonefritis aporta datos poco contundentes; en
tanto algunos estudios apoyan que el RVU es un
factor predisponente, otros lo niegan. En el estudio
no se ha identificado el rol de RVU leve a moderado
como factor predisponente de cicatrices renales; la
incidencia fue baja y las cicatrices fueron observadas
de forma similar tanto en pacientes con o sin RVU.
Un estudio sistematico y meta-analitico mostr6 que
el RvU primario es un pobre elemento de prediccion
de dafio renal en pacientes hospitalizados por IU.

La relacion entre grado de RVU Yy cicatriz renal
después de pielonefritis aguda ha sido postulada y
se ha demostrado mediante cintigrafia con DMSA,
que las lesiones en rifibn son mas frecuentes en
pacientes con grados altos de reflujo. Este hallazgo
es concordante con aquellos observados en animales
con reflujo intra-renal con grados altos de reflujo. En
nuestro estudio la incidencia de cicatrices renales fue
baja y muchos pacientes con pielonefritis recurrente
portaban reflujo grado IlI.

Se ha demostrado en animales de experimentacién
que la terapia antimicrobiana reduce la incidencia
de lesion renal. Nuestros pacientes recibieron 5 a
7 dias de tratamiento endovenoso, en contraste a
otros cuya duracién fue méas corta. A la fecha se
desconoce si la terapia antimicrobiana prolongada
reduciria la incidencia de cicatrices renales después
de pielonefritis aguda.

El propésito de la terapia profilactica en pacientes
con RVU consiste en mantener estéril la via urinaria
y de este modo prevenir pielonefritis y formacion
de cicatrices renales. Nuestros datos indican que la
profilaxis antibiética en pacientes con RVU grado | a
111 no disminuye la incidencia de recurrencia de 1U,
pielonefritis, ni cicatrices, en todo caso la profilaxis
incrementd el chance de pielonefritis, al mismo
tiempo no se encontrd diferencia en la incidencia de
IU entre los grupos con o sin profilaxis antibidtica.
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Pericarditis infecciosa en ninos

Demmler GJ. Pediatr Infect Dis J 2006;25:165-6.

La forma de presentacion de la pericarditis es muy
variable: inflamacion pura, inflamacion con derrame
purulento, serosanguinolento o hemorragico, con o
sin taponamiento y fibrosis con o sin constriccion.

Etiologia y presentacion clinica

El cuadro clinico incluye fiebre, irritabilidad o
agitacion y dolor precordial o abdominal. A la
auscultacion es frecuente encontrar frote pericardico
persistente o bifasico intermitente. La ecocardiografia
es Util para detectar pequefios derrames pericardicos;
cuando el derrame es abundante los ruidos cardiacos
se encuentran apagados e incluso el frote suele
desaparecer. En la pericarditis purulenta el derrame
se instala rapidamente provocando insuficiencia
cardiaca y taponamiento por compresién del corazon,
de esta manera se altera el adecuado retorno venoso
durante la inspiracion produciendo elevacion
“paradédjica” de la presion venosa yugular y caida
acentuada de la presion sanguinea sistélica y débito
cardiaco (pulso paraddjico). La fibrosis constrictiva
es una secuela de la pericarditis purulenta, viral,
radiacion, bartonelosis o tuberculosis.

La pericarditis viral es la segunda causa mas frecuente
de pericarditis en nifios. EIl grupo enterovirus,
especialmente Coxsachie B, son usualmente
responsables, aungue estan implicados otros virus
(adenovirus, citomegalovirus, varicela-zoster
virus, influenza, HIV). Es comun el antecedente de
infeccion respiratoria alta 10 a 14 dias antes de la
pericarditis. Clinicamente el nifio luce afectado en su
estado general, febril y rara vez cursa con derrame
pericardico de consideracién, sin embargo es comin
la miocarditis (miopericarditis).

La pericarditis micética o tuberculosa son raras pero
deben ser consideradas; la presentacion es indolente,
a veces sin fiebre ni signos sistémicos.

Diagndstico
El estudio radiolégico muestra agrandamiento

“globular” de la silueta cardiaca cuando la pericarditis
se acompariia de derrame. La vasculatura pulmonar

es normal. En la pericarditis constrictiva la sombra
cardiaca es pequefia y los campos pulmonares
claros. En el electocardiograma (ECG) se evidencia
taquicardia sinusal, complejos QRS bajos y elevacion
del segmento ST.

La ecocardiografia (ECO) es el estudio de eleccion
por su alta sensibilidad y especificidad en la
demostracion de derrame pericardico. Es importante
el examen seriado para evaluar la magnitud del
derrame. El derrame hemorragico y el liquido
pericardico tabicado puede no ser visualizado por
ECO. En la forma constrictiva suele ser necesaria una
ECO transesofagica. La tomografia computarizada e
imagen de resonancia magnética proveen excelente
informacion del pericardio, incluyendo &areas no
observadas por ECO; estos estudios imagenoldgicos
estan indicados en derrame hemorrégico y liquido
tabicado, siempre que la ECO no sea concluyente.

La evaluacion del liquido es imperativa y debe
investigarse la celularidad, tincion Gram y cultivo
para agentes aerobicos y anaerobicos. La muestra es
atil para la deteccién acidos nucleicos virales.

Tratamiento

El tratamiento esta determinado por el tipo de
pericarditis. La sobrevida de los pacientes con
pericarditis purulenta ha mejorado con drenaje por
pericardiocentesis a través de guia ecocardiogréfica; el
procedimiento evita taponamiento cardiaco. Laterapia
fibrinolitica intrapericardica con estreptoquinasa ha
sido empleada en pericarditis purulenta. La apertura
de una ventana pericardica es Util para el drenaje
de liquido espeso y para evitar reacumulacion del
derrame, en tanto que la pericardiectomia esta
indicada en la pericarditis constrictiva.

El administracion de antimicrobiano suele ser medida
insuficiente para tratar pericarditis purulenta, salvo
que el agente infectante sea Neisseria meningitidis,
el cual sélo se resuelve con terapia médica; es
imprescindible el drenaje quirargico. El tratamiento
inicial consisten en la admnistracion endovenosa de
vancomicina o clindamicina junto a cefotaxima u otra
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cefalosporina de tercera generacion. En huéspedes
inmunocomprometidos o en pericarditis post-cirugia
cardiaca o asociada a catéter intracardiaco debe
cubrirse organismos Gram negativos incluyendo
Pseudomonas aeruginosa y Staphylococcus aureus
meticilino-resistente; es preferible la asociacion de
vancomicina, un aminoglucésido y una cefalosporina
de tercera generacion; también estan indicadas
penicilinas de espectro extendido contra Pseudomonas
aeruginosa. Si el agente es Candida o Aspergillusla
anfotericina B esta indicada.

La duracién usual del tratamiento es de 3 a 4 semanas.
La pericarditis purulenta asociada a inflamacion

severa puede beneficiarse con 1 a 2 semanas de
terapia esteroidea. La pericarditis tuberculosa debe
tratarse con isoniacida, rifampicina, pirazinamida
y estreptomicina o etambutol; estan indicados los
esteroides por espacio de 6 a 8 semanas tanto en la
forma aguda como cronica.

La pericarditis viral por enterovirus o adenovirus
requieren tratamiento de sostén. Los pacientes
inmunocomprometidos infectados con
citomegalovirus deben recibir ganciclovir por un
periodo de 2 a 3 semanas (terapia de induccion),
pudiendo mantenerse el tratamiento en tanto esté
presente la inmunosupresion.
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