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Abstract

Introduccién: La proteinuria incrementa la morbilidad y mortalidad
infantil, constituyendo un riesgo para el desarrollo de enfermedad renal
cronica. El seguimiento médico es necesario para vigilar la funcion
renal, asi como prevencién de deterioro de la funcionalidad renal a
largo plazo. La proteinuria puede ser benigna o un trastorno sistémico
grave, aquella que es persistente acelera el descenso de la tasa de
filtracion glomerular y clave en la progresion de enfermedades renales.
Existen diversas formas de medicion de proteinas urinarias, entre el
indice proteina/creatinina y en orina de 24 hrs, las cuales presentan
correlacion variable de acuerdo a lo descrito en la literatura.

Objetivo: Determinar la correlacién de la proteina de 24 horas e indice
proteina/creatinina en pacientes pediatricos que acuden a la consulta
externa del servicio de nefrologia pediatrica en el centro médico naval.
Material y métodos: Estudio transversal descriptivo. Realizado en el
servicio de Pediatria y consulta externa de Nefrologia Pediatrica en el
Centro Médico Naval. Poblacion de estudio: Nifios con antecedente de
proteinuria atendidos por el servicio de Nefrologia Pediétrica en el
Centro Médico Naval.

Descripcion general del estudio: Los pacientes se seleccionaron del
expediente electrénico que acudieron a al servicio de Nefrologia
Pediatrica. En la evaluacién clinica se tomd peso, talla y se realizé la
exploracion fisica, asi como la determinacion de proteina de 24 hrs en
orina de 24, depuracion de creatinina de 24 hrs en orina ademas de la
creatinina y proteinas en orina aislada.

Anélisis estadistico: Se realizd estadistica descriptiva, de acuerdo con
la escala de medicién de las variables y se determind la correlacion
entre las variables utilizando la prueba de Spearman o Pearson de
acuerdo al tipo de distribucion de las variables cuantitativas.
Resultados: Se incluyeron 107. Tomando en consideracion la medicion
de proteinas por recoleccién de orina de 24 horas, s6lo 4 pacientes
(7.4%) presentaban proteinuria en rangos nefroticos y para la medicion
por IPC solo en 3 (5.6%). Con ambos métodos de medicién se observo
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la misma proporcién de proteinuria significativa, que corresponde a 13
pacientes (24.1%)., obteniendo en el primer caso un coeficiente de
correlacién de spearman de r= 0.752, p= 0.000y para el segundo una
r=0.911, p: 0.000.

Conclusiones:El indice proteina/creatinina tuvo una correlacion
positiva con la proteinuria de 24 horas en aquellos pacientes pediatricos
que presentaban resultados anormales en estudios de orina y litiasis
renal (32%), enfermedad renal crdnica y trasplante renal (18%) y
obesidad/sobrepeso. Asi mismo permite establecer una asociacion
directamente proporcional. Existe correlacién positiva entre el indice
proteina/creatinina y la cuantificacion de proteinuria en 24 horas tras el
ajuste de creatinina por Kkilogramo de peso. Y el indice
proteina/creatinina es un buen candidato para el diagnéstico de
enfermedad renal crénica en pacientes pediatricos y su uso se encuentra
justificado.

Copy Right, 1JAR, 2021,. All rights reserved.

Introduction:-

Debe considerarse la importancia del conocimiento sobre la enfermedad renal en pacientes pediatricos con
alteraciones renales, con el fin de evitar riesgo de complicaciones lo cual implicaria mayor costo econémico para el
paciente, su familia, y para nuestra institucion.Por lo que es necesario que el paciente y familiares cuenten con la
mayor informacidn sobre su padecimiento.

La proteinuria se define como la excrecidn de proteina urinaria mayor de 100 mg/m2 por dia 0 4 mg/m2 por hora en
nifios, el indice proteina/creatinina>0,5 mg/mg en nifios de 6 a 24 meses o0 >0,2 mg/mg en nifios> 24 meses y la
proteinuria en rango nefrdtico es aquella proteinuria que se encuentra por arriba de 1000 mg/m2 por dia 0 40 mg/m2
por hora.!?

La prevalencia que se ha reportado:?

1. Proteinuria transitoria con una prevalencia del 5% -15% en edad escolar
2. Proteinuria ortostatica con una prevalencia de 2% -5% en adolescentes
3. Proteinuria persistente con una prevalencia de 0.4% -1% en edad escolar

La incidencia estimada de sindrome nefrético (SN) pediatrico es de 2/100.000 nifios por afio con un predominio en
sexo masculino de 2 a 1 con respecto al sexo femenino.**

Los factores de riesgo para proteinuria, sindrome nefrético y enfermedad renal crénica en nifios incluyen:
antecedentes familiares de enfermedad renal genética, bajo peso al nacer, displasia renal o hipoplasia renal,
trastornos uroldgicos, particularmente uropatias obstructivas, antecedentes de trastorno renal previo, que incluye,
reflujo vesicoureteral asociado con infecciones recurrentes del tracto urinario y cicatrizacion renal, insuficiencia
renal aguda (puede deberse a hipoxemia perinatal u otra lesién aguda), nefritis aguda o sindrome nefrotico, sindrome
urémico hemolitico, entre otros.’

Los nifios que presentan una proteinuria persistente se le debera de realizar una medicién cuantitativa en base al IPC
siendo normal si es <0.2 mg de proteina/mg de creatinina (<20 mg de proteina/mmol de creatinina) en nifios
mayores de dos afios y <0.5 mg de proteina/mg de creatinina (<50 mg de proteina / mmol de creatinina) en lactantes
y nifios pequefios de 6 a 24 meses.16,17La proteinuria en rango nefrético se considera por la literatura la excrecién
de proteinas en orina mayor de 50 mg/kg por dia 0 40 mg/m2 por hora. La medicidn cuantitativa de la excrecion de
proteinas se basa en una recoleccion de orina cronometrada de 24 horas.*®

Autor, afio vy | Tipo deestudio | Objetivo Tipo de | Resultados

referencia poblacién

Chih-Yu Yang y | Retrospectivo Utilizar la excrecién | 540 pacientes | Se demostrd sobreestimacién para
colaboradores deproteinas en orina | mayores de 18 | IPC en orina diluida (gravedad
junio de 2010 a de 24 h como valor | afios de edad especifica = 1.005) fue = 38,8
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mayo de 2015 en
Taiwan (7)

estandar y examinar
la relacion entre la
concentracion de
orina y la precision
del IPC en orina

mg / dL, mientras que los mejores
valores de corte de creatinina en
orina para predecir la
subestimacion para el IPC en
orina espesa fueron = 63,6 mg /
dL (gravedad especifica = 1.015),
= 621 mg / dL (gravedad
especifica = 1.020), = 61,5 mg /
dL (gravedad especifica = 1.025),
respectivamente

Vidhyadevi
Ananthakumar,
B. M. et. al.
2016, India (8)

Observacional

Comparar la
precision del IPC y
tira reactiva urinaria
con la estimacién de
P-24 hrs en orina en
nifios con SN

102 nifos
menores de 12
afios con SN

La correlacion entre el IPC y la P-
24 h es estadisticamente
significativa independientemente
del grado de proteinuria (P <
0,001). La tira reactiva se
correlaciona bien con P-24 hrs en
orina en todos los rangos de
proteinuria (P <0,001).

Masamitsu Observacional Estimacion de la | 116 pacientes | Existe una correlacion importante
Ubukata, T. T. excrecion de P-24 | adultos con | R=0.7615 (p < 0.001).
et. al. 2015 hrs en orina basada | ERC.
Tokio (9) en la produccién
estimada de DC- 24
HRS
Guido Filler, S.- | Transversal Los autores 442 nifios Descubrieron que a ecuacién
H. S.et. al. 2017 retrospectivo midieron la Cockeroft- Gault funcioné mejor
Canada (10) excrecion de P-24 con una Correlacién de r= 0.847,
hrs en orina junto también encontraron que la
con la RPC urinaria multiplicacion de Proteina
de la  mafana, /Creatinina  por la creatinina
ademas de urinaria estimada mejoré
determinar qué significativamente la precisién de
ecuacion era la mas la
precisa para predecir estimacion de P-24hrs en orina.
la creatinina urinaria
Eun Mi Yang, B. | Retrospectivo Predecir la P-24 hrs | 692 nifios Correlacion entre IPC y P-24 hrs

A. 2017, Corea
(11)

en orina utilizando
el IPC ajustado para
DP-24 hrs en orina
en nifios.

en orina (r = 0.801, P <0.001), y
la correlacion mejoréd después
multiplicando el IPC por la
creatinina urinaria medido (r =
0.847, P <0.001)

Las enfermedades renales, incluyendo enfermedad renal cronica, nefrolitiasis y neoplasias, se encuentran entre los
efectos deletéreos méas importantes, con grandes consecuencias perjudiciales que conllevan mayores tasas de
morbimortalidad y altos costos tanto para cada individuo como para la sociedad en general. Las intervenciones
poblacionales para su control pueden tener efectos benéficos en la prevencién tanto del desarrollo como del retraso
en la progresion de la las enfermedades renales.™

A pesar de que en México existen diversas instituciones con programas que capacitan al propio paciente para su
atencion ambulatoria y hospitalaria, los costos elevados se ven reflejados en el rezago de la atencion porque no se
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atiende ni siquiera a 50% de los enfermos. Si se apostara mas por la prevencion y capacitacion adecuada a los
pacientes y a sus familiares, disminuirian de manera importante las complicaciones de las enfermedades crénicas.

En este periodo que abarcé nuestro estudio, nos permitié valorar la relacién que existe entre la enfermedad renal e
indice proteina/creatinina en los pacientes pediatricos en nuestra institucion, ademas de controlar todos aquellos
factores de riesgo que puedan modificarse, asi como las enfermedades que puedan agregarse 0 aparecer.

Material y Metodos:-

Es un estudio Retrospectivo en el cual la informacion se calculé las medidas y los datos obtenidos se sometieron a
un analisis estadistico que implica la construccion de graficas, tablas y analisis porcentuales de los resultados
obtenidos, que iran de acuerdo con los diferentes criterios que se contemplaron para su desarrollo. Los criterios de
inclusion: pacientes pediatricos de 5 a 18 afios de edad, tener el diagndstico de enfermedad renal que curse con
proteinuria, pacientes con continencia de esfinter urinario o que cuenten con sonda o derivacion urinaria que
permiti6 larecoleccion urinaria en 24 hrs, pacientes con cualquier grado de deterioro de la funcion renal, resultados
completos en el expediente de indice proteina creatinina y proteinuria cuantificada en orina de 24 hrs y creatinuria; y
los criterios de exclusion: pacientes con recoleccion urinaria incompleta de acuerdo a lo referido por los tutores y
estipulado en el expediente clinico, y recolecciones urinarias con creatinuria menor a 15 mgKgdia. Se llevé a cabo la
descripcion de las variables de acuerdo a su tipo, con medidas de tendencia central para aquellas cualitativas y con
frecuencias y porcentajes para aquellas de tipo cualitativo. Se realizd un analisis de variables con la prueba
KolmogorovSmirnov, asi como considerando la asimetria y curtosis de cada una. Para conocer la relacién existente
entre la cuantificacion de proteina de 24 hrs y el indice proteina/creatinina de acuerdo a la distribucioén de estas
variables se utilizo el coeficiente de correlacion de pearson o spearman. Se hizo un andlisis exploratorio tomando en
consideracion la etiologia de la proteinuria, de tal manera que fuera posible determinar si hay diferencias en los
mismos en cuanto a la correlacion calculada.

Resultados:-

En total se incluyeron 107 pacientes en el periodo comprendido entre el 01 de junio de 2018 y el 31 de agosto de
2020, los cuales llevan seguimiento por el servicio de Nefrologia Pediatrica y que requirieron valoracién clinica y de
la determinacién de diversos estudios bioquimicos para la valoracién de la funcion renal y la cuantificacién de
proteinas en orina. En el gréfico 1 se muestra la distribucion de pacientes conforme al diagnéstico o motivo que
llevo a la valoracion nefrolégica.

Grafico 1:- Distribucién de diagndsticos de pacientes que acudieron a la consulta externa de Nefrologia Pediatrica
con determinacién cuantitativa de proteinas en el periodo de 01 de junio de 2018 a agosto de 2020 (n=107).

Diagnostico de valoracion Nefrologia Pediiatrica
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Del total de la muestra incluida, se obtuvieron datos clinicos, bioquimicos en sangre y urinarios para determinar la
funcién renal y el nivel de proteinuria. En todos los casos se considerd tanto la determinacion de proteinas en
recoleccién de orina de 24 horas (recolecciones adecuadas aquellas con creatinuria por kilogramo de peso entre 15y
25mgkgdia), como la cuantificacion calculada con el indice proteina/creatinina. La determinacion reportada en el
examen general de orina fue descartada al no ser un método cuantitativo de proteinuria. En la tabla 2, se muestran
las principales caracteristicas demograficas, clinicas y bioquimicas de los pacientes incluidos.

Tabla 1:- Caracteristicas demograficas, clinicas y bioquimicas en sangre y orina depacientes que acudieron a la
consulta externa de Nefrologia en el periodo de 01 de junio de 2018 a agosto de 2020 (n= 107).

Edad (afios) 11 (8 — 14)
Sexo masculino (%) 62 (57.9)
IMC 19.2 (16 — 23.1)
Percentil de IMC para sexo y edad 73 (25 -95)
TFG por creatinina 119.4 (102 — 140)
TFG por cistatina C* 2 76.9 + 36.3
Depuracion de creatinina en orina de 24 hrs* 99.5 (55.8 — 140.7)
Creatinuria en orina de 24 hrs" 2 19.4£2.4
Proteinuria en orina de 24 hrs” 2.7 (1.5-5.75)
indice proteina / creatinina en orina 0.1(0.07 - 0.24)

Los datos son presentadosenfrecuencias y porcentajes para variables cualitativas. Para variables
cuantitativasmedianas y rangointercuartilico (p25 — p75), asi

como medias y DE deacuerdo a distribucidn de la variable.

@ Variables cuantitativas con distribucién normal, expresadasen media y desviacion.

*En 40 pacientes con medicidn de cistatina C.

"En 54 pacientes con rangos objetivos de creatinuria en orina de 24 horas.

A pesar de la inclusién de pacientes con enfermedad renal crénica y trasplante renal, el filtrado glomerular se
mantuvo dentro de limites dentro de la normalidad, estadificando a todos los pacientesenestadio 1y Il.

Tomando enconsideracion la medicién de proteinas por recoleccion de orina de 24 horas, slo 4 pacientes (7.4%)
presentaban proteinuria enrangosnefroticosy para la medicién por el indiceproteina/creatinina solo 3 (5.6%). En
ambos métodos de medicion se observo la mismaproporcion de proteinuria significativa, que corresponde a 13
pacientes (24.1%). En 88.9% de casoshubocoincidencia entre ambas determinaciones. Cabe hacermencién que
considerandoaquellasrecoleccionesfuera de los rangosadecuados de creatinuria el porcentaje de coincidencia entre
ambos métodos de medicionfue de 86%.

Para alcanzar el objetivo general, se llev6 a cabo la correlacion de ambas determinaciones de
proteinaenorinatomandoenconsideracion a todos los pacientesincluidosen el estudio y enaquellosenquienes se llevo a
cabo el ajuste por creatinuria por kilogramo de peso, obteniendoen el primer caso un coeficiente de correlacién de
spearman de r= 0.752, p= 0.000 (grafico 2A) y para el segundo una r=0.911, p: 0.000. (Grafico 2B).

Grafica 2A

= 0,752 pn0.O00

Proteluninia en orina de 24 horas (mgm2chr)

A T

Indice proteina creatinina en orina
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Grafico 2B

Proteiuniria en orina de 24 horas (mgm2schr)

t = 0911 p= 0.000

1004

Indice proteina creatinina en orina

Para determinar el comportamiento de la correlaciénencontrada, tomandoenconsideracion el grado de proteinuria, se
llevd a cabo el andlisis para el grupo con proteinuria negativa, significativa y nefrética, tanto en la totalidad de la
muestracomoenaquellos concreatinuriaadecuada (tabla 2).

Tabla 2:- Correlacion de proteinuria en orina de 24 hrs y el indice de proteina creatinina en orina de acuerdo al

grado de proteinuria y creatinuria.

Totalidad de la muestra

Ajustes por creatinuria en

orina de 24 horas

Grado de proteinuria r* p r* p
Negativa 0.5 0.000 0.82 0.000
Significativa 0.738 0.000 0.78 0.002
Nefrética 0.812 0.050 0.94 0.051

*Coeficiente de correlacion de Spearman con significancia bilateral
Se considera valor de p con significanciaestadistica< 6 = a 0.05.

Por ultimo se exploré el comportamiento de la correlaciénbuscada de acuerdo al tipo de diagnéstico o motivo de
valoracién por parte del servicio de NefrologiaPediatrica, considerando la totalidad de la muestra y aquellos con
recoleccionesurinarias de acuerdo a niveles de creatinuriaideales entre 15 y 25 mgkgdia (tabla 3).

Tabla 3:- Correlacion de proteinuria en orina de 24 hrs y el indice de proteina creatinina en orina de acuerdo al
diagndstico de valoracion por Nefrologia Pediatrica.

Totalidad de la muestra

Ajustes por creatinuria
en orina de 24 horas

Diagnéstico r* P r* p

Oncoldgico y valoracion de la funcién renal 1 0.000 0.883 0.002
Sindrome nefrético idiopético 1 0.000 0.8 0.104
Enfermedad renal cronica / Trasplante 0.983 0.000 0.853 0.000
renal
Trastornos autoinmunes diversos 1 0.000 0.771 0.72
Resultados anormales en estudios de orina y 0.764 0.000 0.519 0.002
litiasis renal

Obesidad / Sobrepeso 1 0.000 0.681 0.003

Infecciones de vias urinarias 0.5 0.667 0.179 0.702

Diabetes mellitus 0.6 0.285 0.75 0.052
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Discusion:-

Se incluyeron 107 pacientesen el presenteestudio que acudieron al servicio de nefrologiapediatrica del Centro
Médico Naval. El diagnostico de valoracion que presento la mayoria de los pacientesfueaquellos que
presentaronresultadosanormalesenestudios de orina y litiasis renal (32%), enfermedad renal cronica y trasplante
renal (18%) y obesidad/sobrepeso (17%).

Nuestra mediana de edadfue de 11 afios, similar al estudio de Indira Agarwal et.al en la cual la edadpromediofue de
12 afios. Entre otrascaracteristicas de nuestra poblacién, encontramospredominio del sexomasculino hasta un 57.9%,
la media para el percentil de indice de masa corporal para edad y sexofue de 73, y las medias para tasa de filtracion
glomerular por creatinina, tasa de filtracion glomerular por cistatina C y depuracién de creatininaenorina de 24
hrsfueron de 119.4, 76.9 y 99.5 respectivamente

Como se menciondanteriormente, la enfermedad renal cronica se define como el dafio renal por tres 0 mas meses,
caracterizado por cambiosestructurales y funcionales del rifion, con o sin disminucidn de la filtracion glomerular. La
enfermedad renal cronicatiene un caracter multifactorial y el diagndstico de la misma se centra endeterminaciones
de proteinuria de 24 horas.

Los registros de proteinuria durante 24 horas, se utilizanconstantementecomo un adyuvante del diagnostico y la
direccion de la terapéuticaenpacientes con enfermedad renal cronica. Al detectarconcentracioneselevadas de
proteinasenorina, se puedeconstituir un signo de lesion renal y junto con algunosotrosvalores, como la tasa de
filtracion glomerular, el diagnostico deenfermedad renal cronica.

El indiceproteina/creatininaenorina, representa una alternativadiagnostica para la enfermeadd renal cronica. Los
constanteserroresen la cuantificacion de proteinas por la recoleccionprolongada de 24 horas suponen un reto para
estetipo de pruebas, el uso de un cocienteproteina/creatininaesporadica ha demostradotener un margenminimo de
error, siendo superior a las recolecciones de 24 horas.

Anteriormente Ayman y cols. (2009) describieron una correlacion entre la indiceproteinacreatinina y la 24 horas,
ellosllegaron a la conclusion de que el cocienteproteina/creatinina es un métodoconfiable y exactoaunennivelesbajos
de proteinuria.

De acuerdo con nuestrosregistros, se estudié un total de 107 pacientes, del servicio de nefrologiapediatrica del
Centro Médico Naval. Los diagnésticosencontradosennuestrospacientes se distribuyeron de la siguiente forma:
Litiasis renal (32%), Enfermedad renal crénica y trasplante renal (18%) y obesidad (17%). La edad media de
edadfue de 11 afios, con un predominiomasculino de 57.9%, una media de indice de masa corporal de 73.
Nuestrosresultadosdemuestran que existe una correlacién lineal positiva entre las determinaciones de
proteinaenorina de 24 horas y la indiceproteina/creatinina. Tanto para el grupo de pacientes con ajuste de creatinina
por kilo de peso como para todos los pacientes del estudio. Los valores de r arrojados por el analisisponen de
manifiesto la relaciondirectamenteproporcional de ambas mediciones.

Nuestro estudio coincide con lo descrito por Farias y cols. (2015) que al igual que nosotrosconcluyen que la
correlacion entre el indiceproteina/creatinina y la proteinuria de 24 horas es estadisticamentesignificativa y justifica
el uso de estaprueba.

Farias y cols. (2015) describenademas que el cocientetiene la capacidad de detectarelevadasconcentraciones de
proteinuria de 24 horas, simplifica la recoleccién de la muestra y consiguemejoresresultadosen el diagnéstico.

Algunosotrosestudioscomo el de Yang y cols. (2017), coinciden con nuestrosresultadosendistintosescenarios,
ellossugieren que la proteinuria de 24 horas puede ser estimada a partir de una muestrainicaanalizada con el
indiceproteina/creatinina, ellos al igual que nosotrosrealizaron una correlacion de Pearson entre estas variables para
muestrasobtenidasenpacientespediatricos. Segun sus conclusiones la correlacidnexistenteenesoscasossugiere una
fuerteasociacion.
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Conclusiones:-

El  indiceproteina/creatininatuvo  una  correlacionpositiva con la  proteinuria de 24  horas
enaquellospacientespediatricos que presentabanresultadosanormalesenestudios de orina y litiasis renal (32%),
enfermedad renal cronica y trasplante renal (18%) y obesidad/sobrepeso.Existecorrelaciénpositiva entre el
indiceproteina/creatinina y la cuantificacion de proteinuria en 24 horas, enpacientespediatricos del servicio de
nefrologia del centromédico naval.La correlaciénexistente entre el indiceproteina/creatinina y la proteinuria de 24
horas permiteestablecer una asociaciondirectamenteproporcional. Ademas, existecorrelacionpositiva entre el
indiceproteina/creatinina y la cuantificacion de proteinuria en 24 horas tras el ajuste de creatinina por kilogramo de
peso y el indiceproteina/creatinina es un buencandidato para el diagnostico de enfermedad renal
cronicaenpacientespediatricos y suuso se encuentrajustificado.
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