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RESUMEN  

Introducción: los pacientes con infección del tracto urinario febril pueden 
desarrollar daño renal permanente y complicaciones futuras.  
Objetivo: determinar los factores asociados a daño renal permanente en pacientes 
con primera infección febril del tracto urinario.  
Métodos: estudio prospectivo y longitudinal en 235 pacientes pediátricos 
ingresados con primera infección febril del tracto urinario, en el período de mayo de 
2007 a diciembre de 2011. Las variables estudiadas fueron: edad, sexo, duración e 
intensidad de la fiebre, conteo global de leucocitos sanguíneos, velocidad de 
sedimentación globular, proteína C reactiva, ultrasonido renal y vesical, reflujo 
vesicoureteral, agente etiológico, gammagrafía renal con Tc99m DMSA en fase aguda 
y evolutiva. Se analizó la asociación entre el daño renal permanente y las variables 
antes expuestas.  
Resultados: de los 125 pacientes con alteraciones gammagráficas en la fase aguda 
de la infección, 50 mostraron hallazgos compatibles con daño renal permanente, 
constatados en gammagrafía evolutiva, lo que representa el 21,3 % de los 
pacientes estudiados y el 40 % de los casos con pielonefritis aguda, 40 fueron 
menores de 1 año. No se demostró asociación estadísticamente significativa con la 
edad, el sexo, y la duración e intensidad de la fiebre. Se encontró asociación muy 
significativa (p= 0,009) entre leucocitosis superior a 15 000/mL y daño renal 
permanente. El reflujo vesicoureteral se constató en el 65,6 %, y el riesgo de 
presentar daño renal permanente fue mayor en aquellos en los cuales se aisló un 
microorganismo diferente de E. coli.  
 



Revista Cubana de Pediatría. 2015;87(4):413-422 

  
http://scielo.sld.cu 

414

Conclusiones: la leucocitosis ≥ 15 000/mL, el reflujo vesicoureteral y la infección 
por un microorganismo diferente de E. coli, se asocian de forma independiente con 
la presencia de cicatrices renales al aplicar la regresión logística.  

Palabras clave: infección del tracto urinario, daño renal permanente, factores 
asociados.  

 

ABSTRACT 

Introduction: the patients with febrile urinary tract infection may develop permanent 
renal damage and face future complications. 
Objective: to determine the factors associated to permanent renal damage in 
patients with first febrile urinary tract infection  
Methods: prospective longitudinal study of 235 pediatric patients admitted to hospital 
with first febrile urinary tract infection in the period of May 2007 through December 
2011. The study variables were age, sex, duration and intensity of fever, global blood 
leukocyte count, globular sedimentation velocity, C-reactive protein, renal and vessical 
ultrasound, vesicoureteral reflux, etiological agent, DMSA Tc99m renal scintigraphy at 
acute and evolutionary stage. The association of permanent renal damage and the 
study variables was analyzed. 
Results: of 125 patients with scintigraphic alterations at acute phase of infection,  
50 showed findings compatible with permanent renal damage and confirmed in the 
evolutionary scintigraphy, which accounted for 21.3 % of studied patients and 40 % of 
cases with acute pyelonephritis; 40 were younger than one year-old. No statistical 
significant association of this disease with age, sex, duration and intensity of fever was 
confirmed. Leukocyte count over 15 000/mL and permanent renal damage were 
significantly associated (p= 0,009). Vesicoureteral reflux was present in 65.6 % of 
cases and the risk of permanent renal damage was greater in those patients in whom 
a microorganism other than E.coli was isolated. 
Conclusions: leukocyte count of 15 000/mL or higher, vesicoureteral reflux and 
infection caused by microorganisms other than E.coli are independently associated 
with the presence of renal scarring when applying the logistic regression. 

Keywords: urinary tract infection, permanent renal damage, associated factors. 

 

  

   

INTRODUCCIÓN  

La pielonefritis aguda (PNA) constituye la infección bacteriana más frecuente en la 
infancia. Puede causar daño renal permanente (DRP), y este, a largo plazo, 
asociarse con complicaciones como la hipertensión arterial, la detención del 
crecimiento renal y la insuficiencia renal crónica.1-4  

El DRP es el resultado de interacciones complejas entre factores del hospedero y 
factores externos, entre ellos se encuentra la edad de presentación, las infecciones 
recurrentes, la intensidad de la fiebre, el retraso en el tratamiento, la presencia de 
reflujo vesicoureteral (RVU), los índices de inflamación como el conteo de leucocitos  
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sanguíneos, la velocidad de sedimentación globular (VSG) y los niveles de proteína 
C reactiva (PCR), así como también la virulencia de la bacteria, la inmunidad del 
hospedero y la susceptibilidad genética.1,3,5-7  

La producción de factores inflamatorios, incluyendo citoquinas como el factor 
transformante del crecimiento-β (TGF-β) y el óxido nítrico, desencadenan una 
respuesta inflamatoria con aumento de la permeabilidad vascular y migración de 
neutrófilos, los cuales resuelven la infección, pero, al mismo tiempo, son también 
responsables de la formación de las cicatrices renales.8-10 La fibrogénesis renal 
comienza por la infiltración de células mononucleares y fibroblastos en el intersticio, 
seguida por una fase de señal fibrogénica, en la cual son liberados factores de 
crecimiento y citoquinas por las células residentes renales.  

El TGF-β ha sido considerado como el mayor factor promotor de la fibrosis. El uso 
de la gammagrafía renal con Tc99m DMSA dio la posibilidad de documentar la 
extensión y progresión a DRP. Kim y Canning11 consideran que la primera meta en 
la evaluación de niños con historia de infección del tracto urinario (ITU) es prevenir 
el DRP, que las anomalías congénitas renales están presentes en algunos fetos con 
reflujo sin historia de infección, que la mayoría del DRP asociado al reflujo es 
congénito y no adquirido, aunque algún daño es el resultado de una respuesta 
inflamatoria a una ITU. Esto nos motivó a determinar los factores asociados al DRP 
en pacientes con primera infección febril del tracto urinario.  

  

MÉTODOS  

Se realizó un estudio prospectivo y longitudinal, cuyo universo estuvo constituido 
por la totalidad de los pacientes que ingresaron en el servicio de Nefrología del 
Hospital Pediátrico “Juan Manuel Márquez” con diagnóstico de primera ITU febril, de 
mayo de 2007 a diciembre de 2011, los cuales se siguieron en la consulta externa 
de Nefrología por un período de 1 a 5 años. La muestra quedó constituida por  
235 pacientes, al no quedar excluido ninguno.  

Las variables de estudio fueron las siguientes: edad, sexo y duración de la fiebre. 
Según el tiempo que permanece el niño con esta antes del diagnóstico y tratamiento, 
se clasificó en < 72 h y ≥ 72 h, así como la intensidad < 39 °C y ≥ 39 °C.  
Se consideraron los valores del conteo global de leucocitos sanguíneos en < 15 000/mL 
y ≥ 15 000/mL, VSG (< 30 mm/h y ≥ 30 mm/h), y PCR (< 20 mg/dL y ≥ 20 mg/dL).  

El US renal y vesical, se consideró positivo si existió: dilatación pielocalicial 
(diámetro antero-posterior de la pelvis renal mayor de 5 mm), doble sistema 
excretor, dilatación del uréter, alteraciones vesicales, RVU, agente etiológico, y 
primera y segunda gammagrafía renal. Se consideró DRP a las alteraciones 
morfológicas y funcionales que son irreversibles, y pueden expresarse en la 
gammagrafía renal con Tc99m DMSA evolutiva por defectos de captación corticales, o 
en los contornos laterales, por la presencia de adelgazamiento cortical o 
disminución del volumen renal.  

Las muestras de orina para urocultivo fueron tomadas por chorro medio o punción 
vesical suprapúbica. A estos pacientes se les realizó US renal y vesical durante el 
ingreso. En los primeros 7 días del diagnóstico se evaluaron con gammagrafía renal 
con Tc99m DMSA. La gammagrafía se catalogó como anormal cuando se encontraron 
una o más áreas de hipocaptación cortical del trazador, disminución difusa de la 
captación, alteraciones del tamaño renal o función renal relativa (FRR) ≤ 43 %.  
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La uretrocistografía miccional (UCGM) se realizó después de la fase aguda, y se 
informó como normal, o presencia de RVU de diferentes grados (según clasificación 
internacional). A los pacientes con alteraciones gammagráficas en la fase aguda de 
la infección se les repitió el estudio 6 a 9 meses después de la ITU.  

La investigación fue avalada por el Comité de Ética Médica para las Investigaciones 
del Hospital Pediátrico Docente “Juan Manuel Márquez”. Se tuvo en cuenta el 
consentimiento informado de los padres o tutores de los pacientes que participaron 
en el estudio. Para la asociación entre variables cualitativas se utilizó la prueba de 
X2 y el test exacto de Fisher, y para las cuantitativas continuas se utilizó la prueba t 
de Student. El modelo de regresión logística dicotómica sirvió de soporte para 
verificar la influencia de las variables predictoras. Se empleó el nivel de 
significación p< 0,05.  

   

RESULTADOS  

Se estudiaron 235 pacientes, de ellos 170 del sexo femenino (72,3 %) y 65 varones  
(27,7 %), comprendidos 191 en el grupo de edad de los menores de 1 año (81,3 %), 
41 estuvieron entre 1 y 5 años (17,4 %) y solo 3 pacientes fueron mayores de 5 años 
(1,3 %).  

Cuando se identificaron, a partir de los cultivos de orina, a los microorganismos 
causales de infección, se observó que E. coli se aisló en la mayoría de los casos 
(87,6 %). Klebsiella spp., Proteus spp. y Enterobacter spp. le siguieron en ese 
mismo orden en cuanto a la frecuencia, mientras que Pseudomona spp., 
Acinetobacter spp., Citrobacter spp. y Serratia spp. se aislaron en 1 caso cada una.  

La UCGM mostró que 46 pacientes (19,6 %) presentaron RVU primario y 2 valvas de 
uretra posterior y reflujo secundario, los cuales se excluyeron del análisis estadístico por 
presentar malformación urológica. De los casos con RVU primario, en 24 el reflujo fue 
de bajo grado (grados I, II y III), y 22 con reflujo de alto grado (grados IV y V).  
Del total de los casos estudiados, 125 presentaron alteraciones gammagráficas en la 
fase aguda de la infección (pielonefritis), lo que representa el 53,2 %, a los cuales se les 
repitió el estudio de 6 a 9 meses después del insulto inicial.  

Del total, 50 mostraron hallazgos compatibles con DRP, lo que representa el 21,3 % 
de todos los pacientes estudiados y el 40 % de los casos con PNA (Fig.). La FRR 
menor o igual a 43 % estuvo presente en 50 de los casos iníciales, y se mantuvo en 
38 de los que desarrollaron cicatrices renales. De los casos con DRP, 40 fueron 
menores de 1 año (tabla 1), 9 estuvieron comprendidos entre 1 y 5 años, y solo 1 fue 
mayor de 5 años.  

Cuando se realizó análisis estadístico para verificar la relación de la edad con los 
resultados gammagráficos, no se encontró relación significativa (p= 0,95), y lo mismo 
sucedió con el sexo (p= 0,055). Al relacionar la duración e intensidad de la fiebre con 
la presencia de cicatrices renales no se demostró tampoco asociación 
estadísticamente significativa. 
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El análisis de las variables de laboratorio dicotomizadas mostró una asociación muy 
significativa (p= 0,009) entre el conteo global de leucocitos sanguíneos superior a 
15 000/mL y la presencia de DRP, no sucediendo lo mismo con la VSG y la PCR.  
Al realizar el análisis de las variables (duración e intensidad de la fiebre, conteo 
global de leucocitos sanguíneos, VSG y PCR sérica), como cuantitativas por 
comparación de medias y al aplicar el test de Student, solo mostraron significación 
estadística la VSG y la PCR.  

Las variables imaginológicas investigadas fueron el resultado del US renal y vesical, 
y la presencia de RVU en la UCGM. Ambas mostraron una fuerte asociación con la 
presencia de cicatrices renales en el estudio univariado. De los 50 pacientes con 
DRP, el 65,6 % tenía reflujo. Otro aspecto importante asociado con la presencia de 
DRP, lo constituyó la presencia de infección con un microorganismo diferente de  
E. coli, y en estos casos el riesgo de presentar un DRP, fue más de 46 veces 
superior (tabla 2).  
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Como puede apreciarse en la tabla 3, al aplicar la regresión logística, solo el conteo 
global de leucocitos sanguíneos ≥ 15 000/mL, la presencia de RVU (UCGM positiva) 
y la infección por un microorganismo diferente de E. coli, se asociaron de forma 
independiente con la presencia de cicatrices renales.  
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DISCUSIÓN  

En la investigación actual más del 80 % de los casos fueron menores de 1 año, lo 
cual coincide con los reportes previos, en los que las ITU febriles tienen su mayor 
incidencia en el primer año de vida en ambos sexos.8,12 De ellos, el porcentaje de 
pacientes que desarrolló un DRP fue de 21,3 %, y representó el 40 % de aquellos 
con PNA. Se ha señalado que el DRP se presenta en el 50 % de los niños 
diagnosticados con PNA;1 sin embargo, Donoso y otros13 reportan un porcentaje 
más bajo (39 %), más cercano al obtenido en el presente estudio.  

No se encontraron asociaciones estadísticamente significativas entre la edad, el 
género y la presencia de alteraciones en la segunda gammagrafía, sugestiva de 
DRP. Resultado similar reporta Oh y otros.14 Tampoco se encontró relación entre la 
duración e intensidad de la fiebre y la presencia de DRP; estos resultados son 
congruentes con lo reportado por Doganis y otros,15 quienes concluyen que el 
tratamiento apropiado y precoz de la infección disminuye la probabilidad de 
afectación renal en la fase aguda, pero no previene la formación de cicatrices 
renales, resultados similares encontraron Lee y otros.16  

Oh y otros,14 en Corea del Sur, muestran que el retraso en la terapéutica fue un 
factor predictivo importante para la formación de cicatrices renales. Consideran que 
la reacción inflamatoria aguda y los metabolitos tóxicos liberados de los leucocitos 
polimorfonucleares infiltrantes, parecen dañar el tejido renal, y que la duración de 
esta reacción puede determinar la severidad y la extensión de las lesiones. En el 
Hospital “William Soler”, de La Habana, un grupo de investigadores estudiaron este 
tema, y no se comprobó relación entre el inicio de los síntomas, el comienzo de la 
terapéutica y la lesión cortical.17  

Para el DRP, la leucocitosis superior a 15 000/mL se comportó como un predictor, 
los valores promedios de la PCR y la VSG fueron superiores en los casos con 
cicatrices renales, pero solo se demostró asociación al aplicar pruebas de 
comparación de medias. Yildiz y otros18 señalan que los niveles de PCR de alta 
sensibilidad constituyen un marcador para la progresión de la inflamación a la 
cronicidad.  
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La E. coli se asoció, en el presente estudio, con un incremento del riesgo de cicatrices 
renales. Resultados similares también se han reportado por otros autores.9,10 El RVU, 
constituyó otro factor asociado con la presencia de DRP en el análisis multivariado.  
Es considerado un factor de riesgo para el desarrollo de DRP, y estuvo presente entre 
el 20 al 40 % de los casos estudiados con primera ITU.16,19-26  

Sin embargo, existen autores que no han encontrado una fuerte asociación. 
Taskinen y Ronnholm27 revelaron que las cicatrices renales siguiendo la pielonefritis, 
en la mayoría de los casos no están asociadas con RVU, y que son causadas por la 
infección. Las alteraciones detectadas por el US renal se asociaron con la presencia 
de alteraciones gammagráficas representativas de DRP en el análisis univariado, 
pero no en el multivariado. Varios autores señalan que el US presenta baja 
sensibilidad para detectar cicatrices renales.4,28 En el presente estudio en el análisis 
estadístico univariado fueron predictores de DRP la leucocitosis superior a  
15 000/mL, los valores elevados de VSG y PCR, el RVU, el aislamiento 
microbiológico diferente a E. coli y la presencia de alteraciones ultrasonográficas. 
En el análisis multivariado solo la leucocitosis superior a 15 000/mL, la presencia de 
RVU y la infección por un microorganismo diferente a E. coli podían predecir de 
forma independiente la presencia de DRP.  

Se concluye que los pacientes con primera ITU febril, infectados por un 
microorganismo diferente a la E. coli, que presentan leucocitosis y RVU, tienen alto 
riesgo de DRP, por lo que se recomienda deben ser evaluados 6 meses después de 
la infección con gammagrafía renal.  
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