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RESUMEN

Introduccién: La elevada incidencia de infec-
cién urinaria en pacientes con hidronefrosis
antenatal de alto grado ha llevado a la recomen-
dacién de profilaxis antibiética. Objetivos: De-
terminar la incidencia de infeccién urinaria en
pacientes con hidronefrosis antenatal aislada de
alto grado y posibles factores de riesgo asocia-
dos. Material y métodos: Diseno observacional,
analitico, retrospectivo. Criterios de inclusién:
recién nacidos con hidronefrosis antenatal de
alto grado aislada (moderadas y severas, didme-
tro antero-posterior de la pelvis >15 mm) con
mds de 12 meses de seguimiento en aquellos tra-
tados conservadoramente y hasta la cirugia en
los que la requirieron. No se incluyeron recién
nacidos con hidronefrosis de alto grado debida
a reflujo vesicoureteral, mega uréteres, vélvula
de uretra posterior, ureterocele. Se realizé ani-
lisis de regresién logistica multiple, variables
independientes: género, grado de hidronefrosis
y profilaxis antibiética. Se aplicé prueba exacta
de Fisher, p<0,05 fue considerada significativa.
Resultados: Se evaluaron 68 pacientes, 51 con
hidronefrosis antenatal moderada (parénquima
normal) y 17 con severa (parénquima afinado).
Dieciséis pacientes (23,5%) tuvieron infeccién
urinaria. Ni el género, ni el grado de hidrone-
frosis fueron factores de riesgo para infeccién
urinaria. El 57% (12/21) de los pacientes con
profilaxis presentaron IU, contra el 8,5% (4/47)
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sin profilaxis. La profilaxis incrementé el riesgo
de IU (OR crudo 14,3; IC 95% 3,7-54,7; y ajus-
tado por género y grado de hidronefrosis 25; IC
95% 5- 125; p<0.001). Conclusiones: La inci-
dencia de infeccién urinaria fue 23,5%. Nuestro
estudio muestra un mayor riesgo de infeccién
urinaria en pacientes con profilaxis antibiética.

PALABRAS CLAVE: infeccién urinaria, hi-

dronefrosis congénita, profilaxis antibiética

ABSTRACT

Introduction: The high incidence of urinary
infection in patients with high-grade antenatal
hydronephrosis has led us to recommend anti-
biotic prophylaxis. Objectives: To determine
the incidence of urinary infection in patients
with high grade isolated antenatal hydronephro-
sis and its possible associated risk factors. Ma-
terials: Observational retrospective analytic de-
sign. Inclusion criteria: new born with isolated
high grade antenatal hydronephrosis (moderate
and severe, anterior-posterior pelvis diameter
>15mm) monitored for more than 12 months,
conservatively treated until surgical interven-
tion on those that required it. New born with
high-grade hydronephrosis due to vesicourete-
ral reflux, megaureters, posterior urethral valve,
ureterocele, were not included. Multiple logistic
regression analyses were performed, indepen-
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dent variables: gender, grade of hydronephrosis
and antibiotic prophylaxis. Fisher’s exact test
was used, p<0.05 was considered significant.
Results: 68 patients were evaluated, 51 with
moderate antenatal hydronephrosis (normal pa-
renchyma) and 17 with severe antenatal hydro-
neprohosis (thin parenchyma). Sixteen patients
(23.5%) had urinary infection. Neither gender
nor hydronephrosis grade were risk factors for
urinary infection. 57% (12/21) of the patients
with prophylaxis presented UI, compared to
8.5% (4/47) in those without prophylaxis. Pro-
phylaxis increased risk of IU: OR crude 14.3
(CI 95% 3.7-54.7) and adjusted by gender and
hydronephrosis grade OR 25 (CI 95%5-125;
p<0.001). Conclusions: Urinary infection inci-
dence was 23.5%. Our study shows a major risk
of urinary infection in patients with antibiotic
prophylaxis.

KEY WORDS: urinary tract infection, conge-
nital hydronephrosis, antibiotic prophylaxis

INTRODUCCION

El uso rutinario de la ecografia en el control
obstétrico y la mejor resolucién de los nuevos
equipos ecograficos han incrementado la detec-
cién de la hidronefrosis antenatal (HNA) . La
HNA es un hallazgo inespecifico, cuya causa
puede ser un reflujo vesicoureteral, megauréter,
vélvula de uretra posterior, doble sistema y este-
nosis pieloureteral o HNA aislada (no asociada
a otras malformaciones del tracto urinario), sien-
do esta tltima la causa mds frecuente. Estos son
diagnésticos con diferente riesgo de infeccién
urinaria (IU), distinto tratamiento y evolucién
postnatal.

Laincidencia de IU en pacientes HNA es ma-
yor a la comunicada en ninos estudiados por fie-
bre sin causa aparente **. Por esta razdn, la pro-
filaxis antibiética (PA) ha sido sistemdticamente
recomendada. En los dltimos afios la utilidad de
la PA en la prevencién de la IU atin en pacientes
con reflujo vesicoureteral ha sido ampliamente
cuestionada. Existen evidencias de que la PA no
disminuye el riesgo de recurrencias y podria in-
crementar el desarrollo de organismos resisten-
tes®. Los factores de riesgo que se han asociado
al desarrollo de IU son el género femenino y los
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altos grados de hidronefrosis ®4¢7).

La decisién de indicar PA en un paciente
asintomdtico con HNA aislada es controvertida.
En un estudio previo en pacientes con HNA ais-
lada leve con y sin PA no encontramos diferen-
cias estadisticamente significativas en la inciden-
cia de IU y a partir de ese momento no se indicé
mds PA a ese grupo de pacientes ®. En base a
estos hallazgos y a la controversia bibliogrifica
también nos cuestionamos la utilidad de la PA
en pacientes con HNA de alto grado aislada y a
partir del 2005 decidimos observar a estos pa-
cientes sin PA.

OBJETIVOS

Determinar la incidencia de IU en pacien-
tes con HNA de alto grado, aislados debido a
anomalias de la unién pieloureteral, e identificar
posibles factores de riesgo asociados.

MATERIAL Y METODOS

Diseno observacional, analitico, retrospec-
tivo. Criterios de inclusién: Recién nacidos con
HNA de alto grado aisladas debidas a anomalias
de la unién pieloureteral con mds de 12 meses
de seguimiento en los manejados conservadora-
mente y hasta la cirugfa en los que la requirieron.
Se realizé cistouretrografia miccional a todos los
pacientes. No se incluyeron pacientes con HNA
de alto grado debida a reflujo vesicoureteral, me-
gauréteres, vdlvula de uretra posterior, uretero-
cele, doble sistema y aquellos con alguna ano-
malfa significativa contralateral. Se consideré
HNA de alto grado a las moderadas y severas.
Siguiendo a Homsy 'y en base a la primera eco-
grafia postnatal, se definieron como moderadas
a aquellas con didmetro anteroposterior de la
pelvis (DAPP) en un corte transversal >15 mm,
dilatacién calicial y grosor parenquimatoso nor-
mal y severas a aquellas con un DAPP >15 mm,
dilatacién calicial y parénquima afinado-Grados
3 y 4 de la Sociedad de Urologia Fetal (SUF)
respectivamente 7.

Se realiz6 seguimiento clinico y ecogrifico
por el mismo nefrélogo y radiélogo pediatra al
mes, 3, 6 y 12 meses y luego segiin evolucién.
Los datos se cargaron en una base de datos ac-
cess luego de cada control. Se informé a los pa-
dres cuando sospechar IU y la importancia de
realizar urocultivo frente a signos o sintomas
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sugestivos de infeccién- fiebre, asociada o no a
vémitos, detencién del crecimiento, letargia y/o
inapetencia. Las muestras de orina se obtuvieron
con técnica de “chorro medio”, considerando
significativo mds de 5 leucocitos por campo de
gran aumento y recuentos de colonias superiores
a 10> UFC/ml de un dnico germen. Se analizé
la incidencia de IU en pacientes con y sin PA
antibiética evaluados en dos periodos consecuti-
vos: 1989-2004, 2005-2013. No hubo seleccién
de pacientes, solo correspondié a un cambio de
conducta en el tiempo. La PA indicada fue ce-
falexina 20 mg/kg/dia durante los dos primeros
meses de vida y luego nitrofurantoina o trimeto-
primasulfametoxazol 1-2 mg/kg/dia. Ningin
vardn fue circuncidado.

Las indicaciones de cirugia fueron progre-
sién de la hidronefrosis, compromiso funcional
inicial y/o deterioro funcional en el tiempo. Se
determind y comparé la incidencia de IU entre
géneros, HNA moderada vs. severa, tratamiento
conservador vs. cirugia, y pacientes con y sin PA.
El estudio fue aprobado por el Comité de Inves-
tigacién y Etica.

Para el anilisis estadistico se usé SPSS Win-

Grafico 1:

dows versién 17. La incidencia de IU entre los
grupos se comparé con el test exacto de Fisher
y un andlisis de regresién logistica multiple fue
utilizado para determinar la contribucién de
las variables independientes (género, grado de
HNA, PA) en el desarrollo de IU. Una p<a 0,05

fue considerada significativa.

RESULTADOS

Ochenta y cuatro pacientes tuvieron diag-
néstico de HNA de alto grado aislada debida a
anomalias de la unién pieloureteral, 10 fueron
excluidos por una anomalia contralateral signi-
ficativa, y 6 por no tener seguimiento suficiente.
Sesenta y ocho pacientes (51 con HNA mode-
rada y 17 con severa) cumplieron criterios de
inclusién, 53 (78%) fueron varones. Veintiin
pacientes (12 con moderada y 9 con severa) re-
cibieron PA y 47 no (39 con moderada y 8 con
severa) (grafico 1). La mediana del tiempo de
seguimiento fue de 26 meses (rango 12 a 204
meses) para los tratados conservadoramente y de
12 meses (rango 3 a 55 meses) para los quirdr-
gicos.

Infeccién urinaria en pacientes con hidronefrosis moderada y severa, con y sin profilaxis antibidtica.

68
HNA de alto
grado
|
[ ]
Con PA Sin PA
21 47
| [
[ | [ ]
HNA Moderada HNA Severa HNA Moderada HNA Severa
12 9 39 8
HNA|hidronefrosis an[enftal, PA profilaxi:f ar]tibiética, IU Infeqcidh urinaria,
U U U U
8 4 4 0

HNA (Hidronefrosis Antenatal), PA (Profilaxis Antibiética), IU (Infeccién Urinaria)
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Dieciséis pacientes (23,5%) tuvieron IU,
87,5 % ocurrieron antes de los 6 meses de vida
(rango 1-36 m). Doce de los 16 pacientes (75%)
que tuvieron IU estaban recibiendo PA (Tabla
1). Treinta y cinco pacientes (51%) requirieron
cirugfa, 7 de ellos tuvieron IU vs. 9 de 33 que
recibieron tratamiento conservador (p=0,67).
El 57% (12/21) de los pacientes que recibieron
profilaxis presentaron IU contra 8,5% (4/47) de

aquellos que no la recibieron. El OR sin ajustar
fue de 14,3 (IC 95% 3.7 - 54.7, P<0.001), in-
dicando un significativo aumento de riesgo en
el grupo que recibe antibidtico, el cual persiste
al ajustar por género y grado de hidronefrosis
(OR= 25; IC 95% 5- 125; P<0.001) (tabla 1). El
incremento observado en el OR de ITU ajustado
(>10%) en el andlisis multivariado, es atribuible
a la presencia de confundidores a investigar.

Tabla 1. Anélisis multivariable para predecir el desarrollo de [U

Crudo Multivariable®
I |
UTl % c c
UTI OR p OR p
95% 95%
(0.33 (0.09-
Varén 13/53 (24.5) 1.3 - 0.51 0.52 0.47
Género 4.91) 3.06)
Mujer 3/15 (20.0) Referente Referente
(0.29 (0.06 —
. Severa 4/17 (23.5) 1.0 - 0.62 0.31 0.17
rado de
Hidronefrosis Eio0) 1EC3)
Moderada 12/51 (23.5) Referente Referente
14.
3 25 <0.001
o S/ 12/21 (57.1) (3.7;54.7) (5:125)
Pr(?fl]?)fls <0.001 )
antibiética
NO 4/47 (8.5) Referente Referente

* Ajustado por género, grado de hidronefrosis y profilaxis antibiética

DISCUSION

La mayoria de los pacientes con HNA mode-
radas y severas reciben inicialmente tratamiento
conservador. El riesgo de IU en estos pacientes
es mayor que en nifios con HNA leve ®4¢7. La
prevencién de la IU durante este periodo de ob-
servacion ha preocupado a nefrélogos y urélogos
pediatras. Por esta razén, la mayorfa recomien-
dan PA. Sin embargo, el beneficio de esta préc-
tica ain no se ha demostrado.

Lee y col. publicaron una incidencia de IU
en pacientes con HNA grado 4 sin PA del 40%

y recomendaron su uso. Este alto porcentaje de
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IU podria explicarse porque se incluyeron ninos
con megauréteres y ureteroceles @. Hallazgos
similares fueron comunicados por Song - En
un meta-andlisis, la incidencia de IU en 507 lac-
tantes con HNA de alto grado fue del 25% y a
diferencia de nuestros resultados, demostré que
aquellos pacientes que recibieron PA tenian una
tasa significativamente menor de IU. Quizés la
PA fue atil porque las series analizadas inclu-
yeron a pacientes con reflujo vesicoureteral y
megauréteres 7, siendo conocido el mayor ries-
go de IU en estas anomalias. La SUF recomen-
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dé el uso rutinario de la PA en los nifos con
HNA moderadas y severas V. Contrariamente
Madden " no encontraron diferencias estadis-
ticamente significativas en la tasa de IU compa-
rando pacientes con y sin PA *?. Roth y col. @
demostraron una incidencia de IU en nifios con
HNA grados 3 y 4 sin PA del 1,8%, resultados
similares publicaron Islek 9.

La incidencia de IU en este grupo de pacien-
tes con HNA aislada de alto grado seguidos en
nuestro servicio fue del 23,5%. En concordancia
con otras publicaciones, la mayoria de los casos
ocurrieron antes de los 6 meses de vida 119, Al
comparar pacientes con y sin PA, sorprendente-
mente encontramos que la incidencia de IU fue
significativamente mayor en aquellos que la re-
cibieron. Resultados similares comunicados por
Coelho y col., muestran que el 14% de 192 pa-
cientes con HNA tuvo IU y el 74% estaba en
PA O,

En la serie de de Kort y col., 9 pacientes pre-
sentaron [U y 8 (88%) estaban en PA ©. Zareba
y col. encontraron que los pacientes en PA tenian
mds U, aunque esta diferencia no alcanzé signi-
ficancia estadistica 1.

Es dificil explicar por qué los pacientes con
PA podrian tener mds riesgo de desarrollar IU.
Podria deberse a que la PA tiene el potencial de
alterar la flora bacteriana normal del intestino y
el equilibrio ecoldgico, con aumento de la colo-
nizacién por uropatégenos.

El sexo femenino y la no circuncisién son
factores asociados a un mayor riesgo de IU". La
no diferencia en la incidencia de IU entre varo-
nes y mujeres de nuestra serie podria deberse a
que la circuncisién no es una prictica habitual
en nuestro paifs.

No se encontraron diferencias estadistica-
mente significativas en la incidencia de IU entre
HNA moderadas y severas. Mds aun, la inciden-
cia de IU en pacientes sin PA fue similar a la de
una cohorte publicada anteriormente de 236 pa-
cientes con HNA leve que no recibieron PA"9.
El andlisis multivariado mostré que la PA fue
la tnica variable independiente significativa
para el desarrollo de IU. La probabilidad de IU
ajustada fue 25 veces mayor en los pacientes con
PA, con un IC amplio que reduce la precisién de
esta estimacién. La amplitud del IC puede atri-
buirse al reducido tamafo muestral con pocos
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eventos. El tamafno muestral reducido se debe
al hecho de que las HNA aisladas de alto grado
representan sélo el 10-15 % de todas las anoma-
lias del tracto urinario detectadas por ecografia
prenatal. Otros trabajos publicados tienen ta-
mafios muestrales semejantes pero a diferencia
del nuestro mezclan distintos diagndsticos por
ejemplo HNA de alto grado secundaria a reflujo
0 megaureter.

Las limitaciones de nuestro trabajo estdn re-
lacionadas fundamentalmente al disefio retros-
pectivo del mismo, sumado al reducido tamano
muestral. Las fortalezas son la inclusién de un
grupo homogéneo de pacientes con HNA de
alto grado, aislados debido a anormalidades de
unién pieloureteral; el seguimiento fue unifor-
me y se fue realizado por los mismos médicos;
nuestros resultados fueron similares a otras pu-
blicaciones recientes En funcién de estos resulta-
dos consideramos importante tener presente que
la PA no deberfa indicarse sistemdticamente en
este grupo de pacientes a menos que en el futuro
algin estudio prospectivo, con mayor tamafo
muestral demuestre lo contrario.

En nuestra prictica diaria informamos a
los padres sobre el riesgo de desarrollar IU y la
importancia del tratamiento precoz, factor mds
importante para prevenir el dafio renal post-pie-
lonefritis. Consideramos que la prescripcién de-
berfa basarse en cada caso particular, evaluando
los riesgos y beneficios y compartiendo la deci-
sién con los padres.

CONCLUSIONES

La incidencia de IU en pacientes con HNA
aislada de alto grado fue del 23,5%, siendo sig-
nificativamente menor en quienes no recibieron
PA. La PA se asocié a mayor riesgo de IU.

Conflicto de intereses: Los autores declaran
no poseer ningun interés comercial o asociativo
que presente un conflicto de intereses con el tra-
bajo presentado.
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