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CONCEPTO

El término nefropatia por reflujo (NR), in-
troducido en los afios setenta en sustitucién
de la hasta entonces conocida como pielo-
nefritis crénica atréfica, se emplea para de-
finir la presencia de cicatrices renales, de
distribucién focal o difusa, secundarias a un
dafio de cardcter irreversible en el parénqui-
ma renal. Con esta denominacion se preten-
dia resaltar la importancia patogénica del
reflujo vésicoureteral (RVU) en la génesis
del dafio renal. Teniendo en cuenta que se
han documentado cicatrices renales en au-
sencia de RVU, en el momento actual el tér-
mino més aceptado es el de nefropatia cica-
tricial, que define la presencia de zonas de
hipocaptacién en la gammagrafia renal Tc-
99 DMSA pasada la fase aguda de una ITU

parenquimatosa.

PATOGENIA

En la vida postnatal aproximadamente el
30% de los pacientes con RVU desarrollan
NR, aunque el mecanismo patogénico no se
conoce con certeza. La cicatriz renal es una
consecuencia de la respuesta inflamatoria e
inmunolégica reactivas a la propia infec-
cién. Entre los factores infecciosos e infla-
matorios que intervienen en el proceso cica-
tricial destacan las citocinas, el éxido
nitrico, las prostaglandinas y el sistema reni-
na-angiotensina, sin olvidar factores genéti-
cos como la presencia del gen PAX-2 impli-

cado en el desarrollo del rifién y de la via
urinaria, las alteraciones del brazo corto del
cromosoma 6 y el gen que codifica el recep-
tor AT2 de la angiotensina II.

Distintos factores clinicos contribuyen tam-
bién al desarrollo de la cicatriz, como son la
edad al diagnéstico de la primera ITU y la
prontitud en el inicio del tratamiento, el
nimero de episodios de pielonefritis aguda,
el grado del RVU vy la existencia de reflujo
intrarrenal entre otros.

Durante la vida intrauterina los mecanis-
mos de dafio renal suceden en ausencia de
ITU. En estos casos sélo la presencia de
RVU de alto grado durante el desarrollo fe-
tal del parénquima renal, por su posible
componente de obstruccién funcional, pue-
de alterar su desarrollo y producir displasia.

ESTUDIOS DE IMAGEN PARA EL
DIAGNOSTICO DE NR

Ecografia renal:

Se utiliza como primer estudio de imagen en
la evaluacién del rifién y vias urinarias.
Aungque se trata de una técnica rdpida, de
bajo coste y no invasiva, la utilidad de la
ecogratia renalen la deteccion de la NR es li-
mitada, ya que al depender en gran parte de
la experiencia del examinador, pequefias ci-
catrices pueden ser infravaloradas (falsos
negativos). Se estima que la sensibilidad
diagnéstica de la ecografia comparada con
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la gammagrafia renal DMSA varia del 37%
al 100% vy la especificidad del 65% al 99%.
El hallazgo ecogréfico fundamental en la
NR es la disminucién del tamafio renal (NR
severa), cuya medicién en el seguimiento de
estos pacientes puede tener un cierto valor
prondstico-evolutivo, ya que el rifién libre
de infeccién es capaz de crecer. Otros hallaz-
gos ecograficos sugestivos de la NR son el
adelgazamiento focal de la corteza con o sin
indentacién del contorno renal, pérdida de
la diferenciacién corticomedular y aumen-
to del grado de alteracién de la ecogeneci-
dad. Por todo ello, en la actualidad, aunque
la ecograffa es una excelente técnica para
detectar anomalfas renales estructurales, su
empleo para documentar cicatrices renales
es controvertido.

Urografia intravenosa (UIV):

El diagnéstico de NR se realizaba inicial-
mente por los hallazgos encontrados en la
UIV, fundamentalmente deformacién ra-
diol6gica de los cilices, adelgazamiento de
la zona cortical subyacente y la consiguien-
te irregularidad del contorno renal, llegan-
do, en los casos m4s graves, a la atrofia renal
con escasa o nula funcién.

Esta técnica diagnéstica ha sido reemplaza-
da actualmente por la gammagrafia renal
DMSA, que es significativamente mds sen-
sible y especifica para detectar cicatrices re-
nales focales.

Gammagrafia renal con acido dimercapto-
succinico marcado con Tc *™ (DMSA):

Se trata de la técnica de eleccién para el
diagnéstico de NR en el momento actual. El
radiofdrmaco, inyectado por via intraveno-
sa, posee una gran afinidad por el parénqui-
ma renal, ya que el 40-60% de la dosis in-
yectada se localiza en las células del tdbulo

contorneado proximal entre las 2 y las 6 ho-
ras postinyeccién; la radiacién emitida es
captada por una gammacdmara que permite
obtener imdgenes renales estéticas. Por ello
es el método idéneo para visualizar el parén-
quima renal funcionante y por tanto las ci-
catrices renales, con una sensibilidad del
92% vy una especificidad del 98%. Su princi-
pal ventaja respecto a la ULV, a la que ha re-
emplazado, es que cuando se realiza 6-12
meses después del episodio agudo de una in-
feccién urinaria (ITU) permite el diagnésti-
co precoz de la NR, facilitando tanto el
diagndstico retrospectivo como evolutivo
de la misma. Otras ventajas de esta técnica
son: menor dosis de radiacién, ausencia de
interferencia en las imdgenes por el gas in-
testinal que no precisa la preparacién al pa-
ciente (enemas) y conocer la funcién renal
diferencial o funcién relativa de cada rifidn.
Su inconveniente principal es que no ofrece
informacién alguna del aparato excretor,
muy util en la deteccién de anomalias uro-
l6gicas asociadas.

Goldraich y cols., han sugerido una clasifi-
cacién para objetivar la gravedad de la cica-
triz renal detectada por el DMSA:

Tipo I. No m4s de dos 4reas cicatriciales.

Tipo II. M4s de dos 4reas cicatriciales con
parénquima renal normal entre ellas.

Tipo III. Disminucién del tamafio renal
con escasas o ninguna cicatriz en el con-
torno renal.

Tipo IV. Rifién atréfico, con una funcién
inferior al 10%.

La mayoria de las gufas clinicas propugnan
realizar la gammagrafia renal a los 6-12 me-
ses de haber sufrido una ITU febril, especial-
mente en aquellos casos con estudios pre-
vios de imagen patolégicos
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Resonancia magnética (RM):

En los dltimos afios ha despertado gran inte-
rés la RM con contraste de gadolinio. Valora
mejor que la ecograffa y la UIV convencio-
nal la anatomfa del aparato urinario, sobre
todo en recién nacidos y lactantes. Estudios
comparativos con el DMSA para la detec-
cién de cicatrices renales, ha mostrado una
sensibilidad de 91% y una especificidad del
89%. Aunque no se encontraron diferencias
significativas entre ambos métodos, la RM
se mostro superior para la deteccién de cica-
trices renales en estadios iniciales. No obs-
tante el uso de la RM est4 restringido en la
actualidad debido a su alto coste, prolonga-
do tiempo de exploracién, falta de disponi-
bilidad en un gran ndmero de centros, re-
querimiento de sedacién en nifios de corta
edad y escasa experiencia. A pesar de ello
probablemente acabard desplazando en el
futuro a las técnicas tradicionales, ya que no
utiliza radiaciones ionizantes.

DIAGNOSTICO CLINICO

La nefropatfa cicatricial es una enfermedad
silente que no produce sintomatologia. Las
formas de presentacion clinica m4s frecuen-
tes que permiten su diagndstico aparecen en

la tabla I

DIAGNOSTICO POR IMAGEN

Con el término de NR se denominan, al me-
nos, dos tipos de lesiones cicatriciales: 1) ci-
catrices primarias o “congénitas”, que apare-
cen predominantemente en varones de
corta edad y que ponen de manifiesto dreas
de displasia en el parénquima renal y 2) ci-
catrices renales secundarias o adquiridas,
producidas por la coexistencia de ITU y

Tabla I. Diagnéstico clinico de la nefropatia

por reflujo

Presentacién Clinica Porcentaje
Pielonefritis aguda 83-84
Hipertensién arterial 10
Insuficiencia renal crénica 5
Otras: proteinuria, urolitiasis,

estudio familiar 1-2

RVU, con mayor incidencia en nifias esco-
lares y adolescentes.

Nefropatia cicatricial primaria o congénita:

El hallazgo cicatrices renales en recién naci-
dos y lactantes con RVU de alto grado diag-
nosticados durante la aplicacién del proto-
colo de estudio de hidronefrosis de
diagnéstico prenatal sin antecedentes de
haber sufrido ITU, ha acufiado el término
de NR primaria o congénita. Actualmente,
la mayoria de los rifiones cicatriciales en
nuestro medio, no se relacionan con el pa-
decimiento de ITU, sino que se asocian a la
presencia de RVU de alto grado en etapas
precoces de la vida. Se trata habitualmente
de varones con rifiones pequefios sin evi-
dencia de cicatrices focales, resultado de
anomalias embrionarias de la yema ureteral.
Estas hipoplasias-displasias renales se carac-
terizan por una importante reduccién de la
dotacién nefrénica, disminucién uniforme
del tamafio renal y pérdida de la diferencia-
cién cérticomedular, con presencia ocasio-
nal de quistes.

Nefropatia cicatricial secundaria o adqui-
rida:

En el caso de las cicatrices adquiridas, la le-
sién es debida fundamentalmente a la coe-

xistencia de ITU de vias altas y RVU. El

andlisis de amplias series ha permitido con-
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firmar que hasta un 33-60% de los pacientes
con RVU presentan cicatrices renales al re-
alizar estudios de imagen de alta resolucién.
Por otra parte, se estima que entre un 10-
12% de los nifios que presentan ITU des-
arrollan NR, aumentando esta proporcién
de manera importante cuando se tienen en
cuenta exclusivamente las [TU que cursan
con afectacién parenquimatosa renal.

La NR secundaria se caracteriza por la pre-
sencia, en rifiones inicialmente normales,
de cicatrices polares y segmentarias que se
diagnostican habitualmente meses después
de haber sufrido una ITU de vias altas.
Afecta preferentemente a nifias escolares y
adolescentes. En estos casos las ITU recu-
rrentes constituyen el principal factor pato-
génico. Aunque la presencia de RVU sigue
sefialdndose como otro factor de riesgo, las
cicatrices renales pueden aparecer en pre-
sencia de RVU de bajo grado o en ausencia
del mismo.

Ante la evidencia de que la cicatrizacién re-
nal postinfecciosa se trata de un proceso di-
ferente a la lesién renal “congénita”, se ha
intentado encontrar diferencias en el com-
portamiento de las pruebas diagnésticas de
imagen de ambas formas de NR. En concre-
to se han descrito patrones gammagraficos
diferentes para las cicatrices congénitas o
adquiridas; de una parte, los hallazgos de re-
duccién global de captacion isotdpica sue-
len asociarse a las formas congénitas y asien-
tan en rifiones de forma redondeada y
menor tamafio. Por el contrario, defectos fo-
cales de captacién se asocian habitualmente
a las formas adquiridas (Figura 1).

Desafortunadamente ni incluso con la téc-
nica de imagen mas resolutiva actualmente,
como es el DMSA, es posible distinguir en-
tre cicatrices congénitas o adquiridas. La
NR adquirida solo puede documentarse
cuando se disponga de un primer DMSA

normal y otro patolégico después de haber
sufrido una pielonefritis aguda.

MEDIDAS DE PREVENCION DE LA
NEFROPATIA CICATRICIAL
SECUNDARIA

Respecto a la ITU:

Sélo las ITU que afectan al parénquima re-
nal entrafian riesgo de ocasionar cicatrices.
Resulta por tanto esencial poder distinguir
entre ITU altas (pielonefritis) y bajas (cisti-
tis). Sin embargo, esta diferenciacién puede
ser, sobre todo en lactantes, muy dificil de
llevar a cabo.

Los marcadores inflamatorios habituales
(recuento leucocitario, VSG, PCR y procal-
citonina), ampliamente utilizados para pre-
cisar la localizacién de las ITU, siguen te-
niendo una cuestionable utilidad clinica, ya
que cuando se intenta establecer un punto
de corte que permita discriminar entre ITU
altas y bajas, los resultados son tremenda-
mente insatisfactorios.

En el momento actual se acepta que el
DMSA es el procedimiento més dtil para es-
tablecer el diagndstico de pielonefritis agu-
da. Sin embargo, el tiempo transcurrido has-
ta que se instaura el tratamiento influye
decisivamente en la posibilidad de que la
gammagrafia renal practicada en fase aguda
presente o no hallazgos patolégicos. Por otra
parte, la diferenciacién entre lesiones gam-
magraficas agudas y crénicas no siempre es
posible, sin olvidar que la realizacién de un
DMSA en fase aguda a todos los nifios afec-
tos de ITU, ni resulta viable, ni est4 justifi-
cado. Por ello para identificar la produccién
de cicatrices renales se recomienda realizar
el DMSA al menos 6-12 meses después del

episodio infeccioso agudo.
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PATRON A

PATRON C

HALLAZGOS GAMMAGRAFICOS MEDIANTE 99mTc-DMSA

PATRON B

PATRON D (NORMAL)

- Patrones
A: Disminucién de captacion relativa con defectos focales
B: Disminucién de captacién relativa sin defectos focales
C: Defectos focales sin disminucién de captacion relativa
D: Captacién relativa normal sin defectos focales

Figura 1.

Respecto al RVU:

En los tltimos afios han surgido mdltiples
interrogantes sobre el verdadero papel del
RVU en la génesis de la NR, lo que ha cues-
tionado la necesidad de su investigacién ru-
tinaria en el estudio de las ITU. En primer
lugar, los datos vigentes apuntan que la tras-

cendencia del RVU ha sido sobredimensio-
nada, ya que, entre otras consideraciones,
no siempre es patolégico, tiene un alto por-
centaje de resoluciones esponténeas y los de
bajo grado (I, II y III), mucho m4s frecuen-
tes que los de alto grado (IV y V), no incre-
mentan el riesgo de recurrencias infecciosas
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ni de aparicién de cicatrices renales. En se-
gundo lugar, ahora se sabe que el RVU es
una patologia compleja, con una expresién
clinica heterogénea, en la que cabe distin-
guir un RVU adquirido (habitualmente de
bajo grado, asociado a cicatrices renales fo-
cales, caracteristico de nifias escolares, es-
trechamente vinculado a algin tipo de dis-
funcién vesical y en el que el dafio renal es
prevenible a través del tratamiento precoz
de la ITU), y una segunda forma, més tipica
de neonatos o lactantes varones, que suele
asociar RVU grados IV-V, rifiones uniforme-
mente pequefios y lesiones parenquimatosas
no progresivas, pero tampoco prevenibles,
por ser de cardcter congénito. En definitiva,
el actual escepticismo sobre el RVU, junto a
la emergencia de nuevas técnicas diagndsti-
cas menos invasivas, estdn revolucionando
los esquemas clésicos de estudio en las I[TU
pedidtricas, que se abordan en el capitulo
correspondiente.

COMPLICACIONES

La NR se asocia a medio y largo plazo con
complicaciones tales como: hipertensién ar-
terial (HTA), deterioro progresivo de la
funcién renal y problemas durante el emba-
razo.

Estas complicaciones se relacionan, en ge-
neral, con la presencia de cicatrices renales
severas y/o bilaterales. La persistencia del
RVU no parece ser un factor de riesgo para
su presentacién, a excepcién de los episo-
dios de ITU parenquimatosas durante el
embarazo en mujeres con antecedentes de
episodios previos.

Nefropatia por reflujo e hipertensioén ar-
terial

Es reconocida una estrecha relacién entre
NR e HTA, especialmente entre los nifios

que tienen una NR severa y/o bilateral, aun-
que no puede excluirse en presencia de cica-
trices leves y/o unilaterales.

Se estima que la prevalencia de HTA en ni-
fios con NR es del 10% aunque este porcen-
taje puede oscilar, dependiendo de los dife-
rentes estudios, entre el 0% y el 38%. Estas
variaciones pueden ser debidas a ciertas ca-
racteristicas de los pacientes estudiados
(tipo de NR, congénita o adquirida, y grado
de severidad o extensién de las cicatrices re-
nales) y/o condicionadas por diferencias en
el tiempo de seguimiento de los mismos.

El hallazgo frecuente de niveles elevados de
actividad de renina plasmética (ARP), asi
como la ausencia del descenso de estos nive-
les con la edad, como ocurre en los sujetos
normales, ha llevado a implicar al eje renina-
angiotensina en la génesis de la HTA vy a uti-
lizar la determinacién de ARP como un mar-
cador pronéstico. Sin embargo, esta relacién
no est4 todavia bien esclarecida y, ni la ne-
frectomia garantiza siempre la normalizacién
de los valores de presién arterial, ni se ha po-
dido encontrar una correlacién significativa
entre estos valores y los niveles de ARP.

Estudios trasversales realizados en nifios con
NR y normotensos, con el fin de valorar si
los datos obtenidos mediante la monitoriza-
cién ambulatoria de la presién arterial
(MAPA) pueden predecir el desarrollo de
HTA, han puesto de manifiesto cambios en
diferentes pardmetros, aunque todavia seran
necesarios estudios longitudinales que per-
mitan evaluar la utilidad de la realizacién de
MAPA como factor prondstico para el des-
arrollo de HTA.

Por tanto, dado que actualmente no dispo-
nemos de ningin marcador para predecir
qué nifios con NR presentardn HTA, es re-
comendable realizar controles clinicos pe-
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riédicos con determinacién de los valores de
presién arterial cada 6 meses en aquellos
con NR severa y/o bilateral y anualmente si
la NR es leve y/o unilateral.

Nefropatia por reflujo y deterioro de la
funcién renal

El riesgo de dafio renal y de deterioro de la
funcién renal es mayor en la NR bilateral y
severa, riesgo que se ve incrementado en

presencia de HTA.

Los cambios ocurridos a lo largo de los lti-
mos afios en el concepto de NR (congénita/
adquirida), as{ como las diferencias en las
categorfas diagndsticas establecidas en los
registros de los diferentes paises, dificultan
el conocimiento de la verdadera prevalen-
cia de la NR como causa de insuficiencia re-
nal crénica (IRC) y de insuficiencia renal

terminal (IRT).

En relacién a la IRC, el registro italiano, du-
rante el periodo 1990-2000, refiere que el
RVU (incluyendo el asociado a otras pato-
logfas urolégicas, pero sin incluir la NR con-
génita) representa el 25,7 % de los pacien-
tes menores de 20 afios con IRC
(aclaramiento de creatinina < 70
ml/minuto/1,73 m?).

En relacién a la IRT, la NR es la causa de en-
trada en programas de didlisis-trasplante en
el 20- 25% de los menores de 15 afios de
acuerdo con los datos de la EDTA, mientras
que en USA lo es para el 2% de los nifios. En
Espafia, segin los datos del Registro Esparfiol
de Insuficiencia renal Crénica (REPIR), en
el afio 2005 entraron en programa de dialisis
trasplante 50 nifios de los cuales en 3 (6%) la
causa fue una NR sin obstruccién y en 8
(16%) una hipoplasia renal congénita.

Por otra parte, los resultados de un estudio
Australiano, que analiza la incidencia de

NR como causa de IRT a lo largo de los afios
1971-1998, ponen de manifiesto que la po-
litica activa de tratamiento de la ITU y del
RVU no ha ido acompafiada de una impor-
tante reduccién en la incidencia de IRT
atribuida a la NR, lo que parece sugerir que
es la NR congénita mas que la NR adquiri-
da la principal causa de entrada en los pro-
gramas de didlisis-transplante.

Para la deteccién de dafio renal el marcador
mds cominmente utilizado es la determina-
cién de microalbuminuria. Su presencia es
considerada como la manifestacién clinica
mas precoz de la hipertrofia glomerular y de
la glomeruloesclerosis segmentaria y focal
detectadas en nifios con NR. Algunos auto-
res sugieren también que la determinacién
urinaria de 1 microglobulina puede ser un
buen marcador para predecir un descenso
progresivo de la funcién renal.

La progresién del dafio renal depende de la
severidad de las lesiones al diagnéstico y pa-
rece ser independiente de la precocidad del
mismo y del tratamiento instaurado.

Actualmente es dificil predecir la evolucién
de la funcién renal en nifios diagnosticados
de NR pero, de acuerdo con algunos estu-
dios, en los lactantes menores de un afio, los
valores de creatinina plasmdtica superiores
a 0,6 mg/dl al diagnéstico son el factor pro-
néstico més significativo de evolucién a
IRC. En los nifios con IRC ya establecida, el
aclaramiento de creatinina inferior a 40
ml/minuto/1,73m? y el cociente proteinu-
ria/creatinina urinaria mayor de 0,8 se con-
sideran marcadores de riesgo para la progre-

sién a IRT.

Nefropatia por reflujo y complicaciones
durante el embarazo.

El embarazo en las mujeres con NR se ha re-
lacionado, con mayor frecuencia que en la
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poblacién general, con el desarrollo de com-
plicaciones maternas y fetales. Entre las pri-
meras se encuentran: pielonefritis aguda,
HTA, eclampsia y deterioro de la funcién
renal. Entre las complicaciones fetales:
aborto, muerte fetal, parto prematuro, re-
cién nacido de bajo peso y éxitus durante el
periodo perinatal.

La ITU es responsable de una significativa
morbilidad en las mujeres embarazadas con
NR, especialmente en aquellas con antece-
dentes previos de ITU recurrentes. Los an-
tecedentes de episodios previos de pielone-
fritis y la persistencia de RVU parecen
incrementar el riesgo de ITU de vias altas
durante el embarazo. Por lo tanto las gestan-
tes con NR deben de ser estrechamente vi-
giladas en la bisqueda de ITU. No obstante,
estos episodios de ITU no parecen guardar
relacién con otras complicaciones maternas
ni con la morbimortalidad fetal.

La HTA vy la preeclampsia son otras de las
complicaciones frecuentes durante el em-
barazo en estas mujeres, especialmente en
aquellas con cicatrices bilaterales y con de-
terioro de la funcién renal.

El deterioro de la funcién renal al inicio de
la gestacién con valores de creatinina plas-
matica > 0,11 mmol/l constituye un factor
de riesgo elevado para la progresién del de-
terioro de la funcién renal tanto durante el
embarazo como después del parto.

Los factores maternos de mayor riesgo para
la presencia de complicaciones fetales son la
HTA vy el deterioro de la funcién renal al
inicio de la gestacion.

Todos estos datos llevan a recomendar que
las mujeres con NR procedan a planificar su
embarazo antes de que se inicie el deterioro
de la funcién renal y que éste sea controla-
do conjuntamente por obstetras y nefrélo-

gos con un estricto seguimiento de los valo-
res tensionales, lo que proporcionard una
mejor evolucién materna y fetal.

SEGUIMIENTO DE LA NEFROPATIA
POR REFLU]JO

El objetivo del seguimiento es detectar pre-
cozmente las complicaciones con el fin de
evitar o enlentecer la progresién del dafio
renal.

El seguimiento debe realizarse a todos los
portadores de NR, independientemente de
la recurrencia de ITU y de la persistencia o
no del RVU vy, tanto durante la edad pedia-
trica como a lo largo de su vida adulta, con
especial atencién durante el periodo pube-
ral y, en las mujeres, durante su periodo de
actividad sexual y en los embarazos.

Medidas generales

e Controles periédicos de presién arterial
cada 6 meses en pacientes con NR severa
y/o bilateral y anualmente si la NR es
leve y/o unilateral.

e Determinaciéon urinaria de microalbumi-
nuria e indice urinario albimina/ creati-
nina con la misma periodicidad.

¢ Control personalizado de los episodios de

ITU.

e Control personalizado de los valores de
creatinina plasmatica.

Medidas especificas
e Tratamiento de la insuficiencia renal

e Tratamiento de la HTA

e Tratamiento con inhibidores de la enzi-
ma de conversién de la angiotensina (IE-
CAS) para el control de la proteinuria,
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teniendo en cuenta que su utilizacién
esta contraindicada durante la gestacion
y por lo tanto deben de ser usados con es-
pecial cuidado en mujeres con vida se-
xual activa.

Control del embarazo, que debe de ser pla-
nificado y durante el cual debe realizarse
una estrecha vigilancia de la bacteriuria,
funcién renal y presion arterial. En caso de
HTA y/o alteracién de la funcion renal, el
seguimiento correrd a cargo de forma con-
junta por obstetras y nefrélogos.

BIBLIOGRAFIA

Ardissino G, Avolio L, Dacco V et al. Long-
Term outcome of vesicoureteral reflux associa-
ted chronic renal failure in children. Data
from the Italkid Project. ] Urol 2004; 172:305-
310

Bhatnagar V, Mitra DK, Agarwala S et al. The
role of DMSA scans in evaluation of the corre-
lation between urinary tract infection, vesi-
coureteric reflux, and renal scarring. Pediatr

Surg Int 2002;18:128-34.
Cacione P, Villa M, Capozza N et al. Predicti-

ve risk factors for chronic renal failure in pri-
mary high-grade vesico-ureteric reflux. BM]J

International 2004; 93:1309-1312
Cascio S, Chertin B, Colhoun E, Puri P. Renal

parenchymal damage in male infants with
high grade vesicoureteral reflux diagnosed af-
ter the first urinary tract infection. ] Urol

2002;168:1708-10
Craig JC. Irwig LM. Knight JE Roy LP. Does

treatment of vesicoureteric reflux in childho-
od prevent end-stage renal disease attributable

to reflux nephropathy? Pediatrics.
2000;105:1236-41.

El-Khatib M, Packham DK, Becker GJ, Kin-
caid-Smith P. Pregnancy-related complica-
tions in women with reflux nephropathy. Clin

Nephrol 1994; 41:50-54

Ferndndez JM, Mdlaga S. ;Es posible cambiar
el paradigma reflujocéntrico? Rev Pediatr

Aten Primaria 2007;9 supl 1:5S48-58.

Goldman M, Bistritzer T, Horne T, Zoareft I,
Aladjem M. The etiology of renal scars in in-
fants with pyelonephritis and vesicoureteral

reflux. Pediatr Nephrol. 2000;14:385-8

Goonasekera CD, Dillon M]. Hypertension in
reflux nephropathy. BJU International 1996
;183 (Suppl 3):1-12.

Goonasekera CD, Shah V, Wade AM, Barrat
TM, Dillon M]. 15 year follow-up of rennin
and blood pressure in reflux nephropathy. Lan-

cet 1996; 347:640-643
Jimenez Hereza JM, Heras Gironella M, Loris

Pablo C et al. Monitorizacién ambulatoria de
la presién arterial en un grupo de nifios con ne-

fropatia por reflujo de diferente grado. An Esp
Pediatr 1998; 49:461-466

Jungers P, Hovillier P, Chauveau D et al. Preg-
nancy in women with reflux nephropathy Kid-

ney Intern 1996; 50:593-599
Konda R, Sakai K, Ota S, Takeda A, Orikasa

S. Followup study of renal function in children
with reflux nephropathy after resolution of ve-
sicoureteral reflux. ] Urol 1997; 157 :975-979

Lama G, Tedesco MA, Graziano 1 et al. Reflux
nephropathy and hipertensién: correlation
with the progresién of renal damage. Pediatr

Nephrol 2003; 18:241-245

Mackenzie JM. A review of renal scarring in
children. Nucl Med Commun 1996; 17:176-90

Martinel ], Jodal ULE, Lidin-Janson G. Preg-
nancies in women with and without renal sca-
rring after urinary infections in childhood. Br

Med ] 1990; 300:840-844

© Asociacién Espafiola de Pediatrfa. Prohibida la reproduccion de los contenidos sin la autorizacién correspondiente.
Protocolos actualizados al afio 2008. Consulte condiciones de uso y posibles nuevas actualizaciones en www.aeped.es/protocolos/



94

N’

Protocolos Diagnéstico Terapetticos de la AEP: Nefrologifa Pedidtrica AEP

National Collaborating Centre for Women’s
and Children’s Health. National Institute for
Health and Clinical Excellence (NICE). Uri-
nary tract infection: diagnosis, treatment and
long-term management of urinary tract infec-
tion in children. URL disponible en
http://www.nice.org.uk/page.aspx?0=374382.

Navarro M, Espinosa L, Ferndndez C. Nefropa-
tfa cicatricial. En Garcfa Nieto V, Santos Ro-
driguez F Rodriguez Iturbe B. Nefrologia Pe-
didtrica, 2° Ed. Grupo Aula Médica S.L.
Madrid 2006, pp. 535-543.

Ochoa Sangrador C, Milaga Guerrero S, Pa-
nel de Expertos y Grupo Investigador de la
Conferencia de Consenso. Recomendaciones
de la Conferencia de Consenso “Manejo diag-
ndstico y terapéutico de las infecciones del
tracto urinario en la infancia”. An Pediatr

(Barc). 2007;67:517-25

Polito C, La Manna A, Rambaldi PF, Nappi B,
Mansi L, Di Toro R. High incidence of a gene-
rally small kidney and primary vesicoureteral

reflux. ] Urol 2000; 164, 479-82.

Rushton Jr HG. Vesicoureteral reflux and sca-
rring. En Avner ED, Harmon WE, Niaudet P.
Pediatric Nephrology. 5th ed. Lippincott Wi-
lliams & Wilkins. Philadelphia 2004; pp.
1027-48.

Stefanidis CJ, Siomou E. Imaging strategies for
vesicoureteral reflux diagnosis. Pediatr Neph-

rol 2007; 22:937-947

Wennerstrom M, Hansson S, Jodal U, Sto-
kland E. Primary and acquired renal scarring in
boys and girls with urinary tract infection. ]

Pediatr 2000;136:30-34.

© Asociacién Espafiola de Pediatrfa. Prohibida la reproduccion de los contenidos sin la autorizacién correspondiente.
Protocolos actualizados al afio 2008. Consulte condiciones de uso y posibles nuevas actualizaciones en www.aeped.es/protocolos/





