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Abreviaturas

ACONEPE: Asociacién Colombiana de Nefrologia Pediatrica.
CAC: Cuenta de Alto Costo.

CAKUT:  Anomalias congénitas del rifidén y el tracto urinario.

crs: Creatinina sérica.

DE: Desviacion estandar.

DP: Dialisis peritoneal.

EAPB: Entidades Administradoras de Planes de Beneficios.
ERC: Enfermedad renal crénica.

FG: Filtracién glomerular.

GPC: Guia de préctica clinica.

HD: Hemodidlisis.

IDMS: Espectrometria de masas por dilucién isotépica.
ITU: Infeccién del tracto urinario.

LES: Lupus eritematoso sistémico.

RAC: Relacién albuminuria creatinuria.

RPC: Relacién proteinuria creatinuria.

SHU: Sindrome hemolitico urémico.

TFGe: Tasa de filtracién glomerular estimada.

TRR: Terapia de reemplazo renal.
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Introduccién

La enfermedad renal crénica (ERC) se asocia con algunas consecuencias como el deterioro de la calidad de vida
y con la reduccién de la esperanza de vida (1), este aspecto tiene un mayor impacto en la poblacién pediétrica,
pues en esta poblacion, la tasa de mortalidad en estadios terminales es 30 veces mayor que en los pacientes
sanos (2). Un adecuado abordaje diagndstico y terapéutico es importante puesto que se considera que la en-
fermedad renal en la infancia se relaciona con un riesgo cuatro veces mas alto de falla renal que en la adultez
(3). Particularmente, la ERC en esta poblacion puede tener efectos a mediano y largo plazo, tales como, la su-
presidn del crecimiento, la enfermedad ésea, el retraso en el desarrollo sexual, la anemia crénica y la anorexia.
Sin embargo, las intervenciones terapéuticas disponibles pueden prevenir estas complicaciones y disminuir la
velocidad de progresién de la enfermedad (4).

La ERC se puede presentar en diferentes estadios y es muy importante detectarla en fases tempranas, sin
embargo existen dificultades en este sentido ya que en las fases iniciales usualmente es asintomaética, ademas
los métodos diagndsticos utilizados habitualmente como la creatinina, la Urea, la tasa de filtracion glomerular, la
albuminuria y la proteinuria, no son lo suficientemente sensibles (5). Su diagndstico tardio conlleva consecuen-
cias como una mayor morbilidad y mortalidad, de igual manera, la remisién tardia al cuidado especializado se
relaciona con las manifestaciones clinicas més graves, las necesidad de didlisis de emergencia con el uso de
accesos vasculares temporales, ademas, entorpece la seleccion de la modalidad de la terapia de reemplazo
renal (TRR) e impide una adecuada preparacién para esta (6).

La prevalencia de ERC ha aumentado, y eso se nota debido en parte, al mayor nimero de pacientes usuarios
de TRR (2). En Colombia, seguin datos de la Cuenta de Alto Costo (CAC) para el periodo 2021 (comprendido
entre el 1°dejulio de 2020 y el 30 de junio de 2021), este indicador fue de 213 casos por millén, en las personas
entre los 0y 19 afios, ademas se informaron 86 casos nuevos por millén. De estos ultimos, el 9,87% fueron cla-
sificados en estadio terminal (7), lo cual genera interrogantes sobre la oportunidad del diagnéstico y del trata-
miento de esta condicién en el sistema de salud colombiano. Por esta razén surge la necesidad de establecer
los contenidos minimos para un correcto abordaje diagndstico, seguimiento y referencia de los pacientes con
enfermedad renal crénica en la infancia desde la atencién primaria en salud, lo anterior, en linea con la politica
de atencidn integral en salud y el modelo de atencién integral en salud adoptados por el pais.

Objetivos

Objetivo general

Definir los componentes minimos para el abordaje diagndstico y para el seguimiento de la ERC en la poblaciéon
pediatrica desde la atencion primaria en salud, con el fin de garantizar una atencién integral y una adecuada
gestién del riesgo.

Objetivos especificos

e Describir las intervenciones minimas para el diagndstico y para el seguimiento de la ERC en pediatria desde
la atencién primaria en salud.

e Establecer los criterios para la derivacion a la consulta especializada y el inicio de la terapia de reemplazo
renal en el paciente pediatrico con ERC.

* Proponer estrategias de gestién del riesgo en salud en la poblacién pediatrica con ERC para su correcta
aplicaciéon por parte de las Entidades Administradoras de Planes de Beneficios (EAPB).
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Alcance

Este documento es un ejercicio de revision de la literatura disponible para la prestacién de los servicios de
salud en esta poblacién, a partir de las necesidades del pais para que mejoren el proceso de atencién con el
fin de darle cumplimiento a la normatividad.

e Esun proceso participativo, amplio y libre.

e Laimplementacién de estas recomendaciones no debe limitar a las entidades a que en sus programas
implementen estrategias adicionales a las descritas en este documento.

e Esta revision no pretende cambiar, modificar, reemplazar o eliminar las guias de préactica clinica, los proto-
colos, nila escogencia de los tratamientos o los procedimientos por parte de los profesionales.

* No se pretende revisar, ni concluir acerca de pagos, insumos o tarifas.

Resolucién 3442 de 2006

Resolucién 2565 de 2007

Acuerdo 0388 de 2008

Acuerdo 0395 de 2008

Resolucién 4700 de 2008

Resolucién 3413 de 2009

Resolucién 4917 de 2009

Resolucién 4918 de 2009

Resolucién 5394 de 2009

Decreto 0861 de 2010

Resolucién 5535 de 2010

Normatividad

Por la cual se adoptan las guias de practica clinica basadas en evidencia para la prevencion, diagndstico
y tratamiento de pacientes con VIH/sida y ERC, y las recomendaciones de los Modelos de Gestién Pro-
gramatica en VIH/sida y de prevencién y control de la ERC.

Por la cual se adoptan unas determinaciones en relacién con la CAC.

Pormedio del cual se determina el valor del Ky se establecen los coeficientes de alto costo de insuficiencia

renal crénica para cada una de las EPS en el afio 2007.

Por medio del cual se incluyen servicios ambulatorios especializados en el Plan Obligatorio de Salud del
régimen subsidiado para la atencién de pacientes con diabetes mellitus tipo 2 e hipertensidn arterial,
y se ajusta el valor de la UPC en el régimen subsidiado para el afio 2008.

Por la cual se definen la periodicidad, la formay el contenido de la informacién que deben reportar
las Entidades Promotoras de Salud y las demés Entidades Obligadas a Compensar para la operacion
de la CAC.

Por la cual se fijan los mecanismos de célculo que definen los montos de giro y distribucién de los
recursos de la CAC para las Empresas Promotoras de Salud del régimen contributivo y subsidiado, y
EOC, en el caso de la TRR por ERC.

Por la cual se modifica parcialmente la Resolucién 3413 de 2009.

Por la cual se fijan los mecanismos e instrumentos de ejecucién y los criterios de distribuciéon de los
recursos contemplados en la Ley Anual de Presupuesto para la vigencia 2009, destinados a financiar
actividades del Plan Nacional de Salud Publica orientadas a promover las acciones de diagnéstico

temprano y reduccién de la nefropatia diabética e hipertensiva.

Porla cual se efectlia una distribucién de recursos destinados a financiar actividades del Plan Nacional de
Salud Piblica orientadas a promover las acciones de diagndstico temprano y reduccién de la nefropatia

diabética e hipertensiva.

Por el cual se define la metodologia a aplicar para el ajuste de la desviacién de siniestralidad sobre el
promedio del Sistema General de Seguridad Social en Salud en la ERC.

Por la cual se definen los criterios y se efectla la distribucién de los recursos destinados a financiar
actividades del Plan Nacional de Salud Publica orientadas a promover las acciones de diagndstico
temprano y reduccién de la nefropatia diabética e hipertensiva en la vigencia 2010.
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Porla cual se define el monto a pagar alas Entidades Promotoras de Salud de los regimenes contributivo
Resolucién 3779 de 2013 y subsidiado y a las Entidades Obligadas a Compensar para ajustar la desviacién de siniestralidad en la
ERC entre el 1° de julio de 2011 y el 30 de junio de 2012.

Por la cual se fija el mecanismo de célculo que define el monto de giro y distribucién de los recursos de
Resolucién 0248 de 2014 la Cuenta de Alto Costo para las Empresas Promotoras de Salud del régimen contributivo y del régimen
subsidiado, y Entidades Obligadas a Compensar, en el caso de la TRR por ERC.

Resolucién 2463 de 2014 Por la cual se modifica la Resolucién 4700 de 2008.

Porla cual se define el monto a pagar alas Entidades Promotoras de Salud de los regimenes contributivo
Resolucién 3394 de 2014 y subsidiado y a las Entidades Obligadas a Compensar para ajustar la desviacién de siniestralidad en la
enfermedad renal crénica entre 1° de julio de 2012 al 30 de junio de 2013.

Porla cual se define el monto a pagar alas Entidades Promotoras de Salud de los regimenes contributivo
Resolucién 0610 de 2015 y subsidiadoy a las Entidades Obligadas a Compensar, para ajustar la desviacién de siniestralidad en la
ERC respecto de los periodos no corregidos a la fecha de entrada en vigencia de la Ley 1737 de 2014.

Instructivo de Reporte Instructivo para facilitar el reporte de informacién de ERC, hipertensién y diabetes de acuerdo con lo
Resolucién 2463 de 2014 dispuesto en la Resolucién 2463 de 2014.

Resolucién 429 de 2016 Por medio de la cual se adopta la Politica de Atencién Integral en Salud.
Circular 038 de 2016 Prestacién del servicio de salud a personas con sospecha o diagndstico de ERC.

., Por la cual se modifica la Resolucion 0248 de 2014 - mecanismo para célculo y distribucién de los
Resolucién 0185 de 2017
recursos para ERC.

Metodologia

Tipo y disefio de la investigacion
Revisidn sistemética de la literatura con panel de discusién de expertos.
Conformacion del grupo de trabajo:

Para la construccién del presente documento, se definié la conformacién de un equipo multidisciplinario integrado
por:

e 1 lider de proyecto: Cuenta de Alto Costo (CAC).
e 3 expertos metodoldgicos: Cuenta de Alto Costo.

e 2 expertos tematicos: Asociaciéon Colombiana de Nefrologia Peditrica (ACONEPE).

Desarrollo de la primera reunién:

Se realizé una reunidén con el grupo de expertos convocados con el fin de plantear el objetivo, alcance y metodo-
logia del presente documento. En este mismo sentido también se presentaron los resultados de la investigacién
preliminar. La CAC se comprometié a iniciar con la bdsqueda de la literatura y con la extraccion de los puntos
clave de las referencias obtenidas. Se planted la realizacion de multiples reuniones para revisar los resultados
obtenidos en la busqueda de la literatura para responder cada pregunta de investigacién propuesta.
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Fase de desarrollo de la pregunta de investigacion

Esta fase tiene el objetivo de definir mediante un consenso basado en la evidencia, cudles son los componentes
minimos para el abordaje diagndstico y para el seguimiento de la ERC en la poblacién pediatrica desde la atencion
primaria en salud. Se definié mediante la estrategia PICOT, las preguntas orientadoras en la bisqueda (tabla 1).

Tabla 1. Pregunta de la revision sistemética en estructura PICOT

Poblacién menor de edad con sospecha o diagnéstico de ERC.
Actividades de diagnéstico y seguimiento clinico.
No intervencion.
Adecuada gestion del riesgo de la ERC en la poblacién pediatrica.
Antes y después del diagnéstico de la ERC.
P: poblacion; I: intervencién; C: comparador; O: desenlaces (del inglés “outcome”); T: tiempo.

Preguntas orientadoras de la busqueda

1. iCudles son las estrategias e intervenciones minimas para el diagndstico de la ERC en la poblacién pediétrica
y su adecuado seguimiento?

2. §Cuédles son las indicaciones y condiciones para derivacién a nefrologia pediatrica e inicio de la TRR en el
paciente pediatrico con ERC?
Criterios de elegibilidad
Criterios de inclusion:
e Revisiones del tema.
e Estudios observacionales (corte transversal, casos y controles, cohortes).
e Revisiones sisteméaticas de la literatura, metaanalisis.
e Guias de préctica clinica.
* Protocolos de manejo.
e Literatura gris.
e Escritos en inglés o espariol.
* Publicados durante los Ultimos quince afios (2006 - 2022).
Criterios de exclusién:
e Cartas al editor.
e Estudios metodolégicos.
* Reportes o series de casos.

e Evaluaciones econdmicas o de calidad de vida.

Seleccidon de articulos

Una vez realizada la busqueda de acuerdo con las combinaciones establecidas y los criterios de inclusién y ex-
clusién, se documenté la cantidad de resultados generados y se descargé el archivo con el listado de trabajos
con los titulos o resumen y los datos de identificacidn (autores, revista, afio, etc.); con el fin de tener la trazabi-
lidad y el soporte de la busqueda.
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Posteriormente, se aplicaron los criterios de inclusion y exclusién a cada uno de los articulos resultantes
de la busqueda anterior. Para ello se realizé una lectura de los titulos y de los resimenes de cada articulo, con
el fin de determinar cudles se incluirian en la siguiente fase.

Técnicas para la recoleccion de la informacion

Se disefid un protocolo siguiendo las recomendaciones de la colaboracién Cochrane para las revisiones siste-
maticas (8) y la actualizacién de la guia PRISMA 2020 (9).

Las estrategias de busqueda se realizaron en bases de datos electrénicas Pubmed, Cochrane Database of
Systematic Reviews, Embase-MEDLINE, OVID, LILACS - Biblioteca virtual en salud y Web of science. De forma
paralela, se desarrollé una bisqueda manual mediante la técnica de bola de nieve de los articulos relacionados
segun el titulo y el resumen. Se tomaron como palabras clave las listadas en la tabla 2 para las busquedas de
la literatura y para formular la estrategia de busqueda.

Tabla 2. Términos busqueda DeCS y MeSH utilizados

Poblacién

Children, Infant,
Adolescence.

Adolescent, Teenager,

Chronic Kidney Disease, Chronic Renal
Disease, End-Stage Kidney Disease, ESRD,
End Stage Renal Disease.

Child, Pediatrics, Infant, Newborn,
Adolescents, Adolescence, Teenagers.

Chronic Kidney Disease, End-Stage Renal
Disease, End-Stage Renal Failure, Chronic
Renal Failure, ESRD.

. . . Diagnosis,  Clinical  Decision  Making, Detection, GFR
Diagnosis, screening. . o
screening. estimation
Patient Care Management, Disease Disease Management, Patient Care
Management, Evidence Based Practice, Management, Primary Health Care,
Evidence Based Health Care, Primary Health Evidence Based Practice, Evidence Based Follow-up
Intervencion/ Care, Standard of care, Clinical Practice Management, Evidence Based Healthcare,
Resultados Patterns, prevention and control. Standard of care, Clinical Practice Patterns.
Renal Repl t Th Renal Dialysi
Renal ~ Replacement  Therapy, Renal cnd neplacement [herapy, fenar Liaysis, e L
; . . . . . . Peritoneal Dialysis, Hemodialysis, Renal Initiation, Pediatric
Dialysis, Peritoneal Dialysis, Hemodialysis . ) . )
. " . : Transplantation,  Kidney  Transplantation, nephrology, Patient
Transplantation, Waiting List, Consultation o . . .
Waiting List, Referral and Consultation, referral, criteria
and Referral.
Referral.
erminos Acute, Pregnancy, Genetic, Quality of life, Liver Disease.
excluidos

Estrategia de busqueda

En la estrategia de busqueda se emplearon las combinaciones de las palabras clave definidas y se aplicaron los
filtros correspondientes a los criterios de inclusidn y exclusién. Las estrategias de busqueda para cada pregunta
se detallan en los anexos (anexos 1y 2).

Los resultados de las bisquedas fueron ingresados en la herramienta Rayyan para su posterior revisién y
seleccidn. Se eliminaron los duplicados y se hizo una tamizacién de acuerdo con el titulo y el resumen, teniendo
en cuenta el contenido de las preguntas orientadoras. Se obtuvieron los textos completos de los articulos consi-
derados de posible interés o relevancia y se revisé su contenido para confirmar su participacion en la sintesis de
evidencia de acuerdo con los criterios de inclusidn/exclusidn y asignarlo a una determinada pregunta (anexo 3).

Posteriormente, se extrajeron los datos para cada pregunta en un formulario estandarizado, se registraron
los detalles de los pacientes, la metodologia, los resultados y las intervenciones. Mediante este formulario se
estandarizaron los datos presentados en cada articulo, para facilitar la evaluacién de la calidad de la evidencia.
Las guias de practica revisadas fueron evaluadas mediante la metodologia AGREE Il, las revisiones narrativas
con la escala SANRA, los estudios de corte transversal y consenso de expertos con lista de chequeo JBly los
estudios de casos y controles, y de cohortes con la escala NOS (anexo 4).
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Para la elaboracion de las recomendaciones, estas se basaron en la mejor evidencia disponible de acuerdo
con la pirdmide de la evidencia epidemioldgica y en los casos en los que falté la evidencia de estudios, las
recomendaciones se basaron en la opinién de expertos en nefrologia pediatrica. Para la sintesis narrativa del
apartado de manejo multidisciplinario se realizé una busqueda no sistemética de la literatura.

Reuniones con el grupo de expertos del grupo de trabajo:

Se llevaron a cabo dos reuniones virtuales con el grupo de expertos en las cuales se presenté el resultado de la
bldsqueda, la extraccién de los datos y la calidad de los mismos. Con la evidencia disponible se estructuraron
las recomendaciones junto con el grupo de expertos quienes tuvieron en cuenta la aplicabilidad de cada reco-
mendacidén y su adaptacion al contexto colombiano, de acuerdo con el alcance de este documento.

Revisién por pares expertos:

Se realiza la solicitud a ACONEPE para delegar tres expertos clinicos para la revision del documento. Se tuvieron
en cuenta sus recomendaciones. En los casos en que se sugirieron modificaciones importantes al documento,
estas se volvieron a discutir con el grupo desarrollador.

Marco teérico

Definicién de la enfermedad renal crénica

El término "dafio renal” abarca un conjunto heterogéneo de enfermedades que afectan a la estructura o la fun-
cién renal (10). En los mayores de 2 afios, en quienes ya existe una maduracién renal y se alcanzan los valores
de filtracidén glomerular del adulto, la ERC se define como condicién de dafio irreversible, que suele ir acom-
pafiada de albuminuria, proteinuria, la presencia de anomalias en los estudios histopatoldgicos o de imagen o
una disminucién de la tasa de filtracion glomerular (TFG) por debajo de 60 ml/min/1,73 m2 (5).

Segun la guia KDIGO 2012, la ERC se define como las anormalidades en la estructura o funcién del rifidn,
presente por mas de 3 meses con implicaciones para la salud y por alguno de los siguientes criterios (11):

1. Disminucidon de la TFG <60 mL/min/1,73 m2.
2. Marcadores de dafo renal como:

e Albuminuria (tasa de excreciéon de albuminuria 230 mg/24 h o relacién albuminuria/creatinuria =30 mg/g
(=3 mg/mmol)).

e Anomalias en el sedimento urinario.

e Electrolitos y otras anomalias debidas a trastornos tubulares.
e Anomalias detectadas por histologia.

e Anomalias estructurales detectadas por imagen.

e Antecedentes de trasplante renal.

3. Anomalias estructurales como marcadores de dafio renal detectados por imagen (ecografia, tomografia
computarizada y resonancia magnética con o sin contraste, gammagrafia isotdpica, angiografia):

e Rifiones poliquisticos.
e Rifiones displéasicos.
e Hidronefrosis por obstruccion.

e Cicatrizacion cortical por infartos, pielonefritis o asociada a reflujo vesicoureteral.
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* Masas renales o riflones agrandados debido a enfermedades infiltrativas.

Estenosis de la arteria renal.

Riflones pequefios e hiperecogénicos (comun en la ERC mas grave debido a muchas enfermedades del
parénquima).

Albuminuria como marcador del dafio renal:

Albuminuria en orina de 24 horas (mg/24 horas), relacién albuminuria/creatinuria en muestra aislada de
30 miligramos por gramo.

La relacién albuminuria/creatinuria en muestra aislada en adultos jévenes es 10 mg/g.

La relaciéon albuminuria/creatinuria en muestra aislada de 30 a 300 mg/g (3 a 30 mg/mmol; categoria A2)
generalmente corresponde a "microalbuminuria”, ahora denominada "moderadamente aumentada".

La relacién albuminuria/creatinuria en muestra aislada 300mg/g (430 mg/mmol; categoria A3) generalmente
corresponde a "macroalbuminuria”, ahora denominada "gravemente aumentada".

La relacién albuminuria/creatinuria en muestra aislada alta puede confirmarse mediante la excrecién de
albimina en orina en una recoleccién de orina de 24 horas.

Anomalias en el sedimento urinario como marcadores de dafio renal:

Hematuria aislada no visible (microscépica) con morfologia anormal de glébulos rojos (anisocitosis) en
trastornos de la membrana basal glomerular.

Cilindros de glébulos rojos en glomerulonefritis proliferativa.
Cilindros de leucocitos en pielonefritis o nefritis intersticial.
Cuerpos grasos ovales o cilindros grasos en enfermedades con proteinuria.

Cilindros granulares y células epiteliales tubulares renales en muchas enfermedades parenquimatosas
(no especificas).

Trastornos tubulares renales:

Acidosis tubular renal.
Diabetes insipida nefrogénica.
Pérdida renal de potasio.
Sindrome de Fanconi.

Pérdida renal de magnesio.
Proteinuria sin albuminuria.

Cistinuria.

Anomalias patoldgicas detectadas por histologia o inferidas:

Enfermedades glomerulares (diabetes, enfermedades autoinmunes, infecciones sistémicas, farmacos,
neoplasia).

Enfermedades vasculares (aterosclerosis, hipertension, isquemia, vasculitis, microangiopatia trombdtica).

Enfermedades tubulointersticiales (infecciones del tracto urinario, célculos, obstruccién, toxicidad por
farmacos).

Enfermedades quisticas y congénitas.
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En general, la definicién de la ERC en los adultos aplica para los nifios (desde el nacimiento hasta los 18 afios)
con las siguientes excepciones:

e El criterio de duracién >3 meses no aplica a los recién nacidos o a los lactantes <3 meses de edad.

e El criterio de una TFG <60ml/min/1,73m?2 no aplica para los nifios <2 afios de edad en quienes la interpre-
tacion de la TFG debe realizarse de acuerdo con su edad.

e Una tasa de excrecidn urinaria de proteinas totales o de albimina superior al valor normal para la edad
puede sustituir a la albuminuria 230 mg/24 horas.

* Todas las anomalias electroliticas deben definirse a la luz del rango adecuado para la edad.

El diagndstico de la ERC en el periodo neonatal se define como una disminucién de la funcién renal que
se manifiesta en esta etapa y es de larga duracion o se espera que lo sea (12). El diagnéstico prenatal requiere
una ecografia y otra confirmatoria poco después del nacimiento, en donde se revelan hallazgos morfolégicos
o una anormalidad uroldgica significativa acompafada de una funcién renal alterada. Es importante reconocer
que el criterio diagndstico adicional de la ERC por TFG tiene variaciones en los neonatos, pues en esta pobla-
cién, un valor normal es significativamente inferior a 60 mL/min/1,73m?2 (alrededor de los 20 mL/min/1,73m?)
y aumenta rapidamente debido a la mejora de la perfusién mediante una combinacién de una mayor presion
arterial media acompafiada de una disminucién de la resistencia vascular renal, hasta alcanzar valores cercanos
a los del adulto joven hacia los dos afios de edad (10,12 - 14). Por lo anterior, la interpretacion de la medicion
de la TFG se debe realizar a la luz del valor apropiado para la edad (tabla 3) (11). Asi mismo, en los neonatos no
se tiene en cuenta la consideracién de la duraciéon mayor a 3 meses ya que las alteraciones del desarrollo renal
por lo general, tienen consecuencias para toda la vida, por lo que es posible diagnosticar a muchos nifios con
ERC en los primeros dias de nacimiento (12).

Tabla 3. Valores normales de TFG en los nifios sanos

Bebés pre término

TFG: tasa de filtracion glomerular; DE: desviacién estandar.

Tomado de: Zaritsky & Warady, 2014 (12).

1-3dias 14,00 £ 5,00
1-7dias 18,70 £ 5,50
4 -8 dias 44,30 + 9,30
3-13dias 47,80 = 10,70
8 - 14 dias 35,40 + 13,40
1,5 a4 meses 67,40 = 16,60
Bebés a término
1-3 dias 20,80 = 5,00
3-4 dias 39,00 = 15,10
4-14 dias 36,80 7,10
6-14 dias 54,60 + 7,60
15-19 dias 46,90 = 12,50
1-3 meses 85,30 = 35,10
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Epidemiologia

La ERC afecta a entre 15y 74,7 nifios por millén a nivel mundial (15), mientras que la incidencia se estima entre 9
y 10 nifios por millén (2,15), aunque se cree que muchos de estos datos presentan cierto grado de subregistro
teniendo en cuenta la falta de informacidn en los estadios iniciales (15).

La incidencia de la ERC en los nifios se ha mantenido estable en los dltimos 30 afios, sin embargo, la pre-
valencia ha aumentado debido a una mayor supervivencia derivada del uso de TRR, bien sea en la modalidad
de diélisis o trasplante renal (2). La mortalidad en los nifios con ERC es mayor que en los adultos, se estima que
la supervivencia a 5 afios en los pacientes que inician TRR es de 89%, lo cual contrasta con la cifra reportada en
adultos en quienes la supervivencia llega a ser hasta del 90% a los 10 afios de iniciada la diélisis (2).

En Colombia, segln los datos de la CAC para el 2021, el 0,38% de toda la carga de morbilidad por ERCy
el 0,06% de la carga de mortalidad por todas las causas, se atribuye a los pacientes con ERC entre los 0 y los
19 afios. En el marco del aseguramiento en salud colombiano para el mismo afio, se calculé una prevalencia
de 86 casos por millén y una incidencia de 213 casos por millén, donde el grupo que més contribuyé a la carga
de la morbimortalidad fue el de 15 a 19 afios. Se encontrd que el 36,34% de los casos prevalentes estaban en
estadio 1y una proporcién del 9,78% estaba en el estadio 5 (7).

Etiologia

La etiologia de la ERC en los nifios difiere en gran medida con respecto a los adultos, dado que las anomalias
congénitas del riidn y el tracto urinario (CAKUT, por sus siglas en inglés), son la causa més comdn en este grupo
etario, representando hasta el 73% de los casos de ERC en el primer afio de vida (13,16). Si bien es cierto que el
CAKUT continua siendo una causa frecuente en todas las etapas de la infancia, su proporcién disminuye con la
edad, en los nifios mas grandes y en los adolescentes su frecuencia alcanza el 38,70%, asi mismo en estas edades,
las enfermedades glomerulares como la glomeruloesclerosis focal y segmentaria, empiezan a representar una
causa muy comdun, se ha determinado que hasta el 30% corresponde a una glomerulopatia (16). Después de
CAKUT, le siguen en frecuencia las nefropatias hereditarias y la glomerulonefritis (2).

Las alteraciones primarias mas comunes del rifidn en los nifios son las uropatias, la enfermedad poliquistica
renal autosémica dominante o recesiva, la hipoplasia y displasia renal (5). La falta de atencién prenatal puede
retrasar el diagndstico en estos nifios (13).

Los recién nacidos pretérmino estan en especial riesgo de desarrollar ERC debido a que tienen una baja
reserva de nefronas, pues mas del 60% de los glomérulos se desarrollan en tercer trimestre (17,18) y después
del nacimiento la nefrogénesis no continua normalmente, sino que se da una maduracién renal acelerada,
obteniendo una alta proporciéon de glomérulos anormales como resultado. Ademas, debido a su prematurez,
estancias mas prolongadas en hospitalizacion y cuidados intensivos neonatales, podrian estar expuestos con
mas frecuencia a una gran cantidad de medicamentos nefrotdxicos (17).

Tamizacion

Aunque varios paises han puesto en marcha programas de cribado para la ERC (19,20), las publicaciones
actuales no han demostrado de forma contundente que la deteccidn precoz de los trastornos renales en los nifios
conduzca a una reduccién de los resultados clinicamente significativos, por ello, se ha cuestionado la relacion
coste-eficacia de este enfoque (13,19) (13). De manera que la tamizacién poblacional universal de la ERC no se
recomienda globalmente para los nifios sanos (4,13,21), sino que se reserva para ciertas poblaciones especiales.

Las guias de practica clinica (GPC) NICE actualizadas en el 2021 sugieren que se considere el uso de pruebas
para la ERC en los nifios y en las personas jovenes con factores de riesgo (22), a su vez la academia americana
de pediatria recomienda la tamizacion en los grupos seleccionados (13) (tabla 4).



http://cuentadealtocosto.org

Tabla 4. Poblaciones de alto riesgo para ERC pediatrica en los que se recomienda la tamizacién de la funcion
renal

* Bajo peso al nacer (2.500 g o menos).

* Bajo peso al nacer/prematurez.
e Diabetes. JoP P

* Historia de enfermedad renal aguda.
* Obesidad.
e Diabetes.

e Hipertensién.
e Enfermedad cardiaca.

e Enfermedad estructural del tracto renal o célculos recurrentes. ) »
e Hipertensién.

e Historia de glomerulopatias (LES, PHS, SHU).
e Enfermedad por células falciformes.

e Enfermedades multisistémicas con potencial compromiso de

rindn, por ejemplo, LES.
e Historial familiar de enfermedad renal terminal (G5). o .
o e CAKUT, monorreno congénito o adquirido.
e Enfermedad renal hereditaria. » T
o . . e Infeccién del tracto urinario recurrente.
e Deteccién incidental de hematuria o proteinuria. i o
e Enfermedad cardiaca congénita.

e Episodi io de fall | da.
PESSIR e GRS il R e Historial familiar de ERC.

e Monorreno.

LES: lupus eritematoso sistémico; PHS: pdrpura de Henoch Schonlein; SHU: sindrome hemolitico urémico.

Fuente: elaboracion propia a partir de guias NICE y lineamientos de la Academia Americana de Pediatria.

La GPC NICE 2021 también recomienda monitorear a los nifios y a las personas jovenes para el desarrollo o
progresion de ERC por al menos 3 afios después de un episodio de falla renal aguda (o incluso méas en personas
con falla renal aguda estadio 3) aun cuando la TFG ya haya retornado a los niveles basales y monitorearla al
menos una vez en el afio en los nifios y en los adultos jévenes que estan tomando medicamentos que pueden
afectar de manera adversa la funcién renal como inhibidores de la calcineurina, litio o uso crénico antiinflama-
torios no esteroideos (AINE) (22).

Evaluacion

Para iniciar la evaluacién en el paciente con sospecha de ERC se debe hacer una historia clinica completa, que
incluya los antecedentes prenatales, perinatales e infantiles, patoldgicos, la exposicién a fairmacos (del nifio y
de la madre) y las investigaciones paraclinicas previas (11,23).

La historia familiar de nefropatia o la presencia de una enfermedad en otros sistemas comunmente asociados
con el compromiso renal hereditario, como la hipoacusia, las anomalias oculares y del oido y la hipertensién
arterial, pueden dar una pista sobre el diagnéstico (23). También es muy importante en la anamnesis indagar
respecto a los signos y a los sintomas actuales en los principales sistemas orgénicos (23).

El examen fisico del paciente es relevante porque da pautas para aumentar la sospecha diagndstica de
alteracion renal. Se debe realizar un examen completo con evaluacién pondoestatural, perimetro cefélico y tablas
de crecimiento, medicion de la presidn arterial, signos de sobrecarga hidrica, bisqueda de rasgos dismorficos,
asi como signos y sintomas urémicos (23).

Diagnéstico

La ecografia prenatal de rutina en la unidad materno - fetal es la principal herramienta para el diagndstico de
CAKUT, lo ideal es que cada mujer cuente al menos con una ecografia prenatal (23).

En modelos multivariados se ha encontrado que los factores predictores de ERC en los nifios son:
malformacién del tracto urinario en un ultrasonido prenatal, tener historial de infecciones del tracto urinario
(ITU) recurrentes, aplanamiento de la curva de crecimiento, poliuria, nicturia, anormalidades en el chorro uri-
nario, antecedente de hipertensidn arterial sistémica, orina espumosa y edema, por lo tanto, la presencia de
estos signos y sintomas deberia alertar sobre un mayor riesgo de tener un diagnédstico de ERC en los nifios (1).
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Proteinuria

La proteinuria en los nifios, puede ser benigna, pero también puede ser un marcador de lesién renal o de enfer-
medad sistémica. De hecho, los pacientes con ERC en algin momento de la evolucién desarrollarén proteinuria
y esta se considera ademés, un marcador de progresiéon (23). Existen muchos métodos para su medicion, el uso
de tiras reactivas carece de estandarizacidn, por lo tanto, en casos de un estudio mas preciso debe realizarse la
medicién cuantitativa. Aunque el estandar de referencia seria una muestra de recoleccién de orina en 24 horas,
también puede tener imprecisiones y errores relacionados con la recoleccién, ademas en poblacion pediatrica
resulta poco préctico (23). En general, las muestras de orina no cronometradas al azar son un método razonable
para iniciar el abordaje de la proteinuria (11).

En los adultos, la albuminuria se correlaciona mejor con la prediccion de la enfermedad renal terminal res-
pecto a la proteinuria, sin embargo, no hay evidencia epidemioldgica fuerte que sustente esta misma relacién
en los nifios (11,24). La utilidad de la albuminuria y proteinuria para identificar la enfermedad renal dependen de
la etiologia, por lo tanto, se afirma que la albuminuria es menos sensible en los nifios, ya que estos tienen alte-
racidn estructural por anomalias congénitas que no seran capturadas con la medicién de la albuminuria, como
si lo serian en las alteraciones glomerulares. Es por esto que, en la actualidad, algunos autores sefialan que en
los nifios la medicion de proteinuria deberia ser preferida en vez de la albuminuria (11,24). Tradicionalmente el
punto de corte para definir la relacion proteinuria creatinuria anormal es >20 mg/mmol (>50 mg/mmol en los
nifos de 6 a 24 meses) y la proteinuria en rango nefrético >200 mg/mmol (24) (tabla 5).

Tabla 5. Categorias de la proteinuria en los nifos

6-24 meses

Normal <50 <0,50

>24 meses
Normal <20 <0,02 0,20 <3 <30
Moderadamente aumentada 20-200 0,02-0,20 0,20-2,00 3-30 30-300
Severamente aumentada >200 >0,20 >2,00 >30 >300

RPC: relacién proteinuria creatinuria; RAC: relacién albuminuria creatinuria.

Fuente: elaboracién propia.
Las GPC KDIGO 2012 sugieren que para la medicién de la proteinuria en los nifios se utilicen las siguientes
pruebas en orden descendente de preferencia (11):
(1) Relacion proteinuria/creatinuria (RPC) en orina, preferiblemente en la primera miccién de la mafana.
(2) Relacién albuminuria/creatinuria (RAC) en orina, preferiblemente en la primera miccién de la mafiana.
(3) Anélisis de orina en tira reactiva para la proteina total con lectura automatizada.
(4) Anélisis de orina en tira reactiva para proteina total con lectura manual.

KDIGO también recomienda que los médicos comprendan qué pardametros pueden afectar a la interpre-
tacion de las mediciones de la albuminuria y solicitar pruebas de confirmacién seguin se indique:

e Confirmarla albuminuria y la proteinuria que se hayan medido en tira reactiva positiva mediante mediciones
cuantitativas de laboratorio y expresarlas como relacién con la creatinuria siempre que sea posible.

e Cuando se tenga una RAC =30 mg/g (=3 mg/mmol) en una muestra de orina aleatoria no cronometrada,
se debe confirmar con una muestra de orina en la mafiana.
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e Sise requiere una estimacion mas precisa de la albuminuria o de la proteinuria total, mida la tasa de ex-
crecion de albumina o de proteinas totales en una muestra de recoleccién de orina cronometrada (en un
periodo de recoleccion establecido).

Por otra parte, la GPC NICE 2021, recomienda medir la proteinuria con RAC en:
e Nifios y personas jovenes con diabetes tipo 1y tipo 2.

e Nifios y personas jovenes sin diabetes, pero con la creatinina por encima del limite superior del rango de
referencia apropiado para la edad.

NICE 2021 no recomienda el uso de tiras reactivas para identificar la proteinuria en los nifios y en los jévenes
(22). Para su deteccion inicial en los adultos, en los nifios y en las personas jévenes se recomienda usar la RAC
en vez de la RPC por su mayor sensibilidad para detectar bajos niveles de proteinuria (22), esta recomendacién
se basa en que no hay evidencia de la precisiéon de RAC frente a RPC y en que al ser esta la recomendacion
para los adultos, en general se ajusta bien para la poblacién infantil, aunque hacen una recomendacién para
investigar el tema a mayor profundidad.

Con respecto a la detecciéon de la proteinuria en orina NICE 2021 recomienda (22):

e Enlos nifiosy en las personas jovenes no se requiere muestra repetida si la albuminuria creatinuria inicial
estd en 70 mg/mmol (700 mg/g) o mas.

* Enlosnifiosy en las personas jovenes, una RAC entre 3 mg/mmol y 70 mg/mmol (30 mg/g - 700 mg/g) se
debe verificar con una muestra subsecuente en la mafiana para confirmar el resultado.

Biomarcadores
Creatinina

La creatinina plasmatica es el marcador de la funcién renal més utilizado, se produce a un ritmo relativamente
constante y se elimina predominantemente por filtraciéon glomerular (25), pero tiene fuertes limitaciones, por
ejemplo, su secrecidn activa por el tibulo proximal, su eliminacion extrarrenal en caso de deterioro de la fun-
cién renal grave y su correlacién con la masa muscular (26). En particular, la creatinina sérica (CrS) se produce a
partir de la deshidrataciéon no enzimética de la creatina muscular, lo que la hace muy dependiente de la masa
muscular, haciendo dificil su interpretacién en los nifios debido al crecimiento, lo que hace que este sea un
factor de confusion en la evaluacion de la funcién renal (25). A pesar de sus muchas limitaciones, la creatinina
continla siendo el biomarcador més utilizado para evaluar la funcién renal en la practica clinica, para lo cual se
han desarrollado férmulas para estimar la filtracion glomerular y la depuracién de creatinina, con ello la funcién
renal incluyendo la altura y la composicién corporal.

Aunque los procesos enzimaticos y no enzimaticos se consideran aceptables para la medicion de la crea-
tinina en los pacientes pediatricos, los primeros son generalmente preferibles porque no se ven afectados por
otras sustancias (albumina, IgG y hemoglobina F) que pueden dar lugar a imprecisiones en la medicién de la
concentracion de creatinina sérica (19). Se sabe que el método Jaffe eleva falsamente la CrS como resultado de
la interferencia inespecifica de las proteinas; por lo tanto, tiene una baja especificidad y ya no se recomienda
su uso (27).

Los organismos técnicos han recomendado que todos los ensayos de creatinina sean trazables a un método
de referencia basado en la espectrometria de masas por dilucién isotépica (IDMS). Los ensayos enziméticos
de creatinina son mas precisos y equivalentes al método IDMS, ademas tienen una alta sensibilidad y menor
cantidad de interferencias de fondo asociadas a el (27,28).

Por ende, el grupo de trabajo australiano de consenso de creatinina en 2012 recomienda el uso de un
ensayo enzimatico para la medicién de la CrS en los nifios y en los jovenes (individuos de menos de 18 afios).
Otros ensayos que alcanzan un sesgo <10% en valores bajos (es decir, 5 ymol/L en un valor de 50 pmol/L) y
que no estan comprometidos por las variaciones de albimina, bilirrubina y hemoglobina F (neonatos), serian
alternativas satisfactorias (19).
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Cistatina C

La cistatina C es una proteina no glicosilada que se produce en todas las células nucleadas a un ritmo relativa-
mente constante, es filtrada libremente por el glomérulo, no tiene secrecidn activa por los tibulos y se reabsorbe
casi por completo en los tdbulos proximales (28,29).

Su concentracidn es alta al momento del nacimiento y disminuye progresivamente en los siguientes 12 - 18
meses, cuando se estabilizan equiparadndose a los del adulto (10,29), lo cual para algunos autores podria reflejar
la maduracion fisiolégica del glomérulo (29).

Este biomarcador no depende de la masa muscular, la ingesta de proteinas en la dieta, la edad, el género, la
altura ni la composicién corporal, lo cual supone una ventaja frente a la creatinina (10,13,30), aunque condiciones
como el hipertiroidismo, la corticoterapia a altas dosis, el tratamiento con levotiroxina y niveles de proteina ¢
reactiva pueden aumentar sus niveles (10,28-30). Se le considera un biomarcador mas preciso y mas sensible
a las disminuciones tempranas en la funcién renal (28,30).

En los neonatos, este biomarcador parece jugar un papel més importante, se le considera el marcador mas
adecuado de funcién renal (18,31,32). En esta poblacién, la CrS se transporta a través de la placenta de manera
bidireccional, por lo cual en los primeros dias de vida su concentracidn es alta, ya que refleja la funcién renal
de la madre, comenzando a disminuir después de la primera semana de vida (14,31,32). Ademas, en neonatos
muy prematuros, se observa un fenémeno de reabsorcién de la creatinina conocido como difusién reversa lo
cual limita alin mas su uso en esta poblacién porque subestima la verdadera TFG (14,31-33). Por el contrario,
la cistatina C al parecer no cruza la placenta o cruza en pequefias cantidades reflejando la funcidén renal del
neonato (14,31), por otro lado, es facil de realizar, no depende de la edad gestacional y se le atribuye un mayor
valor predictivo negativo (14).

La estimacién de la cistatina C se puede hacer por métodos nefelométricos o turbidimétricos, este Ultimo
se ha relacionado con una sobreestimacién del 30% (10). Existen ecuaciones para estimar la TFG utilizando
la cistatina C sola y ecuaciones combinadas que incluyen la creatinina (ecuaciones compuestas) (28). De las
férmulas de estimacion de TFG basada en cistatina sérica, la derivada de la cohorte CKiD es la mejor de las
férmulas reportadas hasta ahora por su buena precisién, el bajo sesgo y la buena correlaciéon (11,30), aunque
su precisidn podria estar disminuida en los casos de peso corporal aumentado (11). Otra de las ventajas de
estas férmulas de estimacidon es que no se requiere informacidn con respecto a la edad, al sexo, a la etnia, al
peso o la altura (31,34).

La concentracién de cistatina C en suero se correlaciona mejor con la funcién renal en comparacién con
la CrS y es més sensible ante las disminuciones de la TFG, aunque sean sutiles (34). Un estudio multicéntrico
europeo que incluyd a 2.218 nifios con una TFG <30ml/min/1,73m?, de 2 a 17 afios, con 3.408 mediciones de
TFG y un amplio espectro de diagnédsticos, demostré que las ecuaciones basadas en la cistatina C eran supe-
riores a las basadas en la creatinina y que los promedios de TFG usando ecuaciones basadas en creatinina o
cistatina C eran comparables con los promedios obtenidos en las férmulas que usan ambos marcadores (28).

No obstante, el uso de cistatina C no esté exenta de limitaciones; por ejemplo, las férmulas propuestas
tienen poca validacidn frente al estdndar de oro que es el aclaramiento urinario de inulina, hay una falta de
estandarizacién de los ensayos de medicidn, baja disponibilidad en los laboratorios y tiene un alto costo que
es aproximadamente 5 veces el de la creatinina lo que dificulta su implementacién en el &mbito de la atencién
primaria (32,33,35). De hecho, la medicién de la cistatina C solo esté disponible en algunos laboratorios del
pais y no esté cubierta por el Plan de Beneficios en Salud.

La GPC KDIGO 2012 recomienda el uso de test adicionales como la cistatina C con fines confirmatorios en
circunstancias especificas, cuando la evaluacion basada en TFG o CrS es menos precisa (11). El consenso de
expertos de la Asociacién Espafola de Pediatria del afio 2014 hace la misma recomendacién e incluso sefiala
algunas poblaciones en las cuales se podria usar: como pacientes con alteraciones de la masa muscular, espina
bifida, enfermedades neuromusculares, anorexia nerviosa y cirrosis hepéatica (10).
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Ambos documentos recomiendan que cuando se utilice la cistatina C, se use una ecuacién para estimar
la TFG en vez de basarse solamente en la concentracidn sérica del biomarcador y al momento del reporte se
especifique la ecuacion utilizada (10,11). En cuanto al método de medicion, KDIGO recomienda su medicién
mediante un método inmunonefelométrico, en el cual el ensayo sea calibrado y trazable a un estdndar de re-
ferencia internacional (11).

Por su parte, NICE 2021 retird la recomendacidn realizada en 2014 de considerar el uso de ecuaciones de
cistatina C en ciertas circunstancias, en vista de la ausencia de evidencia de calidad que soporte su precisién.
En particular, se concluyd que, aunque su uso puede reducir los falsos positivos, también es probable que au-
mente los falsos negativos. Esta guia también promueve la investigacidn para determinar la precision de este
marcador en la poblacién inglesa.

Otros biomarcadores

El KIM-1, el FGF-23, la uromodulina, las proteinas NGAL y NAG parecen ser muy prometedoras como marca-
dores no tradicionales para el diagnéstico de la enfermedad renal crénica (5). Un estudio realizado en 2021 que
revisé la utilidad de los marcadores KIM-1, FGF-23, NAG, NGAL y uromodulina para el diagnéstico de la fase
preclinica de la ERC en nifios. Este encontré que no habia relacidn entre la concentracién de estas medicionesy
los marcadores de dafio renal en gammagrafia renal, es decir, no se confirmé su utilidad, aunque para FGF-23y
NGAL si se encontraron diferencias estadisticamente significativas por lo que podrian tener alguna utilidad (5).

Tasa de filtracion glomerular

La TFG es el mejor indicador de evaluacién de la funcidn renal, a través de la cual también se realizan el
diagndstico, la estadificacion de la ERC, la evaluacién de la progresién y los resultados terapéuticos. También es
fundamental para titular la dosis de medicamentos y permite determinar la ventana 6ptima para iniciar la TRR (36).

La manera ideal de medir la TFG es mediante el aclaramiento renal de un marcador exdgeno que se elimine
exclusivamente por filtracién glomerular, sin embargo, esta medicidon no puede realizarse en la practica clinica
habitual por razones précticas debido a que son muy invasivas y consumen demasiado tiempo (37 - 39). En su
lugar, se han utilizado los niveles séricos de los marcadores de filtracién enddégena, como la creatinina sérica

(CrS)(37,38).

Las guias KDIGO 2012 sefialan que en la evaluacién de la funcidn renal pediatrica se prefiere el uso de la
CrSy de una ecuacién de estimacién de la TFG especifica para los nifios, que incorpore la altura, en lugar de la
CrSsola(11). Las guias NICE 2021 recomiendan que cuando se mida la CrS para evaluar la funcién renal también
se reporte un estimado de la TFG utilizando una ecuacién predictiva (22).

Férmulas de estimaciéon

Las férmulas més populares para la medicién de la TFG en los adultos son la MDRD, CKD-EPI'y Cockroft - Gault,
pues han demostrado ser fiables en esta poblacién, sin embargo, su aplicacién en los nifios a menudo propor-
ciona resultados erréneos y contradictorios (40,41). En general, los estudios sefialan que estas férmulas tienden
a sobreestimar la TFG (41,42) con un sesgo significativo, pobre precision y baja correlacién, sobre todo en los
pacientes de menor edad (41). Un estudio encontré que la férmula de Cockroft- Gault es ligeramente mejor
que las férmulas MDRD y CKD-EPI para estimar la TFG en los nifios, pero atin es imprecisa cuando se usan las
constantes originales y las recalculadas por el grupo investigador (39). En conclusién, el rendimiento de estas
férmulas tienen una baja fiabilidad en los nifios menores de 18 afios en todos los estadios de ERC (36,39,40).
Las guias de la National Kidney Foundation - Kidney Disease Quality Initiative (NKF-KDOQI) no recomiendan el
uso de las férmulas desarrolladas para los adultos para estimar la TFG en los nifios (39) y esta misma recomen-
dacién fue soportada por el consenso de expertos de la Asociacion Espafiola de Pediatria del afo 2014 (10).

Schwartz y colaboradores en 1976 fueron los primeros en cuestionar la validez de aplicar las férmulas de los
adultos en los nifios, debido a que la tasa de produccién de creatinina varia en funcién de la masa muscular, que
en la poblaciéon pediatrica sufre un constante cambio debido al crecimiento (27). Es por esto que hizo un estudio
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para evaluar la relacién entre el aclaramiento de creatinina y las variables antropométricas, concluyendo que
una ecuacién que incluyera la altura dividida por la creatinina sérica tenia la mejor correlacién con la TFG (27).
De hecho, la "altura/CrS" podria explicar mas del 70% de la variabilidad de la TFG en los nifios y en los adultos
jévenes (38). Como producto de estas investigaciones se formuld la ecuacion 1 en la cual la determinacién de
creatinina se realiza mediante el método de Jaffe.

Ecuacion 1. Ecuacion de Schwartz para la estimacién de la TFG, 1976

TFGe= k * (altura/CrS)

Donde altura se reporta en centimetros y CrS en mg/dl. Donde k= 0,33 en los nifios pre término en el primer afo de vida; k= 0,45 en los nifios a término en el
primer afo de vida; k= 0,55 en los nifios y en las mujeres adolescentes y k= 0,70 en los hombres adolescentes >12 afios (28).

Dado que la CrS es el componente central de estas ecuaciones, su precisién depende del método de deter-
minacion de la creatinina, con el advenimiento de nuevas técnicas de laboratorio como los métodos enziméticos,
se ha evidenciado la necesidad de que todas las férmulas que se establecieron con métodos anteriores sean
reevaluadas en diferentes aspectos (43).

Por lo anterior, Schwartz y colaboradores en 2009 adaptaron la férmula tradicional, utilizando datos del
estudio CKiD (Chronic Kidney Disease in Children Study), esta se denominé férmula "de cabecera" o "modi-
ficada” (ecuacién 2). Para la mediciéon de la creatinina se utilizé un método estandarizado trazable o IDMS'y
como estandar de referencia la eliminacion plasmatica del iohexol. Un estudio que evalud el comportamiento
de las ecuaciones de estimacién en una poblacién de adolescentes y adultos jévenes encontré que la férmula
de Schwartz modificada no sobreestimaba ni subestimaba la TFG (42). El buen rendimiento y la simplicidad de
esta férmula son argumentos de peso para recomendarlas en la atencidn rutinaria de los niflos y de los adoles-
centes (43). De hecho, segun la American Kidney Foundation, la de Schwartz es la mejor férmula para evaluar la
TFG en los nifios por lo que se ha propuesto su uso rutinario en esta poblacion (36).

Ecuacién 2. Ecuacion de Schwartz "modificada” para la estimacién de la TFG, 2009

TFGe= 0,413 * (altura/Crs)

Donde altura se reporta en centimetros y CrS en mg/dl.

Debido a que la ecuacién de Schwartz 2009 se establecié en los nifios con TFG inferior a 75 mL/min/1,73 m2,
todos los valores superiores a este se deben de informar como >75 mL/min/1,73m2 (44).

Segun KDIGO 2012 las dos férmulas de estimacion de TFG en pediatria més robustas provienen del estudio
CKiDs (11), la ecuacién de Schwartz modificada (ecuacién 2) y la férmula 1B (ecuacién 3).
Ecuacién 3. Ecuacién 1B para la estimacion de la TFG

Férmula 1B (mL/min/1,73m?2)

TGFe= 40,7 * (11)°%* * (30/BUN)022

Donde altura se reporta en metros, CrS en mg/dly BUN en mg/dl.

Las ecuaciones basadas en la cistatina C sérica son mas simples que las elaboradas a partir de la creatinina
debido a que no incluyen los datos antropométricos (10,37). Segin KDIGO 2012 de las férmulas de estimacién
de TFG basadas en este biomarcador, la derivada de la cohorte CKiD es la mejor de las reportadas hasta ahora
(ecuacion 4) (11):
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Ecuacién 4. Ecuacién de estimacion de TFG basada en cistatina ¢
TFGe= 70,69 * (Cis C sérica) %!

El aclaramiento de creatinina también puede utilizarse para evaluar la TFG, pero los tubulos pueden se-
cretar creatinina, lo que constituye una limitacién para su uso como medida de la TFG. La secrecion tubular de
la creatinina aumenta con la disminuciéon de la TFG, por lo tanto, el aclaramiento de creatinina puede sobrees-
timar la TFG en nifios con ERC (13).

Clasificaciéon

La GPC KDIGO 2012 recomienda que la ERC se clasifique en funcidn de la causa, la categoria de TFG y la
categoria de albuminuria (clasificacion CGA) (11).

Causa

Con respecto al componente de la causa de la ERC, se asigna con base a la presencia de enfermedad sistémica
y la localizacién dentro del rifién de los hallazgos anatomopatoldgicos observados o presumidos (11).

Categoria TFG

KDIGO 2012 recomienda estratificar la ERC en los nifios mayores de 2 afios en funcién de la TFG en 6 estadios,
que fueron adoptados del sistema de estadificacién de la ERC en adultos (tabla 6).

Tabla 6. Categorias de TFG en ERC

G1 =90 Normal o alta

G2 60 -89 Levemente disminuida

G3a 45 - 59 Levemente a moderadamente disminuida
G3b 30-44 Moderadamente a severamente disminuida
G4 15-29 Severamente disminuida

G5 <15 Falla renal

Tomado de: KDIGO 2012 (11).

Sin embargo, en los nifios menores de dos afios, no se puede usar una clasificacién con TFG fija, ya que
esta va aumentando de modo fisiolégico en este periodo. Por ende, esta no aplica para los pacientes menores
de 2 afos. KDIGO 2012 recomienda hacer la interpretacion de la TFG en funcién de los valores normales para
la edad, clasificandola como normal, moderadamente disminuida o gravemente disminuida (tabla 7) (10,11).

Tabla 7. Clasificacién de ERC en los menores de 2 afos

TFG normal TFG <1 DE por debajo de la media
TFG moderadamente reducida TFG >1 a <2 DE por debajo de la media
TFG severamente reducida TGF >2 DE por debajo de la media

Tomado de: Zaritsky & Warady, 2014 (12).

Categoria albuminuria

No hay un estandar que abarque el valor normal de excrecién de proteina urinaria en los nifios, los valores pueden
variar de acuerdo con la edad, el sexo, la raza, el estatus de pubertad, la obesidad y puede ser modificado por
el ejercicio, la fiebre y la postura (11). En general, los mayores de dos afios alcanzan valores de proteina en orina
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equiparables a los del adulto, aunque en algunos casos podrian tener pérdidas posturales de proteinas glo-
merulares, sobre todo en la adolescencia. En conclusién, en los nifilos mayores de dos afios se pueden asignar
las categorias de proteinuria igual que en los adultos (tabla 8), con la salvedad de que la modificacion del limite
superior de los valores esperados podria ser necesario (11).

Tabla 8. Categorias de albuminuria en ERC

Al <30 <3 <30 Normal a levemente
aumentado

A2 30-300 3.30 30-300 Moderadamente
aumentado

A3 >300 >30 ~300 Severamente
aumentado

Tomado de: KDIGO 2012 (11).

Seguimiento

Un estudio de cohortes que evalué el comportamiento de la enfermedad renal en los nifios, encontré que el
tiempo de progresién estimado para la etiologia no glomerular era el doble de prolongado frente a la glomerular.
De manera que, los autores recomiendan definir el riesgo de progresién de ERC basado en: TFG, proteinuria'y
etiologia. Seguin KDIGO 2012, para la prediccién del riesgo de desenlace de la ERC se deben tener en cuenta las
siguientes variables: 1) causa de la ERC; 2) categoria de la TFG; 3) categoria de la albuminuria; 4) otros factores
de riesgo y condiciones concomitantes (11).

KDIGO 2012 recomienda guiar la frecuencia del seguimiento de acuerdo con el riesgo de progresion
(tabla 9). En los nifios con ERC no hay evidencia con respecto a la ventaja que proporciona aumentar la frecuencia
de valoraciéon de la funcién renal, sin embargo, los estudios observacionales dan cuenta de la importancia del
nivel de la TFG y de la proteinuria para predecir las tasas de progresion (11).

Tabla 9. Nimero minimo de visitas de seguimiento para el monitoreo de la funcién renal en los nifios y en las
personas jovenes con ERC o en riesgo de padecerla segin KDIGO

TFG G1(90ml/min/1,73m2 o mas) 1 sitiene ERC 1 2
TFG G2 (60 - 89 ml/min/1,73m?2) 1 sitiene ERC 1 2
TFG G3a (45 - 59 ml/min/1,73m?2) 1 2 3
TFG G3b (30 - 44 ml/min/1,73m?) 2 3 3
TFG G4 (15 - 29 ml/min/1,73m?) 3 3 4
TFG G5 (<15 ml/min/1,73m?) 4 4 4

Tomado y adaptado de: KDIGO 2012.

NICE 2021 recomienda que en los nifios o en las personas jovenes con ERC o en riesgo de desarrollarla,
la frecuencia del seguimiento sea consensuado con ellos y sus cuidadores. Asi mismo, para guiar la frecuencia
minima del monitoreo se tenga en cuenta el estadio de la enfermedad y los factores como la causa subyacente
de la ERC; la tasa de disminucién de la TFG o el aumento en la RAC (tabla 10); entre otros factores de riesgo
incluyendo la falla cardiaca, la diabetes y la hipertensidn arterial sistémica; los cambios en su tratamiento, las
comorbilidades y si han elegido un manejo conservador para la ERC (22).
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Tabla 10. Nimero minimo de visitas de seguimiento para el monitoreo de la funcién renal en los nifios y en las
personas jovenes con ERC o en riesgo de padecerla segin NICE

TFG G1(90ml/min/1,73m2 o0 mas) 0-1 1 1 o mas
TFG G2 (60 - 89 ml/min/1,73m?) 0-1 1 1 o mas
TFG G3a (45 - 59 ml/min/1,73m?2) 1 1 2
TFG G3b (30 - 44 ml/min/1,73m?) 1-2 2 2 o mas
TFG G4 (15 - 29 ml/min/1,73m?) 2 2 3
TFG G5 (<15 ml/min/1,73m?2) 4 4 0 més 4 0 mas

Tomado y adaptado de: NICE 2021.

Los intervalos de seguimiento adecuados para un nifio dependen de su edad, su estadio de la ERC y la
presencia de complicaciones. En general, los estadios 1 - 2 deberian tener un seguimiento cada seis meses,
mientras que en los 3 - 4, cada dos o tres meses (23).

Remision a nefrologia pediatrica

La remision tardia en términos préacticos se define como aquella en la que el tratamiento pudo haberse mejorado
por un contacto mas temprano con los servicios de nefrologia (4). Algunos autores también definen la remisién
tardia de acuerdo con el intervalo de tiempo antes del inicio de la TRR, que por lo general tiene un punto de
corte de 3 meses (4,28), es decir, los niflos referidos a nefrologia menores de 3 meses antes de la TRR son cla-
sificados en remisién tardia. El retraso en la derivacién puede reflejar el hecho de que los signos y los sintomas
de la ERC en este grupo suelen ser sutiles y sélo pueden detectarse mediante investigaciones paraclinicas, asi
como una baja accesibilidad a la atencién por especialistas (4).

La remision tardia de los nifios con ERC al cuidado especializado se relaciona con efectos deletéreos como
el requerimiento de diélisis de emergencia, la menor oportunidad de trasplante renal preventivo y una mayor
morbilidad (45,46). Boehm y colaboradores encontraron que los pacientes que fueron referidos de manera
tardia, en general, tuvieron la TFG y los niveles de hemoglobina significativamente més bajos con respecto a
los nifos referidos tempranamente (46). Ademas, se evidencid que el acceso al trasplante anticipado o "pre-
emptive" de rifidn estuvo fuertemente influenciado por el tiempo de referencia: los nifios referidos a nefrologia
con mas de 3 meses de anticipacién para el inicio de la TRR (referencia temprana), tuvieron casi 5 veces més
oportunidades de recibir un trasplante anticipado o "preemptive” de rifidn. Incluso ampliando la definicién de
referencia tardia a un punto de corte de 12 meses, se encontraron resultados similares, con una oportunidad
2,5 veces mayor de empezar la TRR con la modalidad de trasplante anticipado o "preemptive” de riidn en los
pacientes con una referencia temprana (46).

Otro estudio que evalué el efecto de la trayectoria del cuidado en los nifios con ERC (seguimiento irregular
vs 6ptimo) sobre desenlaces en salud, encontré que un seguimiento irregular o no haber recibido la atenciéon
nefroldgica previa antes del estadio 5 en ERC se asocié con la necesidad de inicio de diélisis de emergencia 3
veces mayor en comparacion con una estrategia de seguimiento éptimo. Ademas, no recibir atencién nefrolé-
gica antes de la ERC estadio 5 se relaciond con una reducciéon del 89% en la probabilidad de recibir trasplante
preventivo de riidn (45).

Estas mismas consecuencias se observan en el acceso al sistema de salud, un estudio realizado en la po-
blacién china reportd que los nifios con ERC sin aseguramiento en salud tienen més probabilidades de tener
enfermedad renal en estadios avanzados al momento del diagndstico, ademas, tienen costos de hospitalizacion
mas altos que los nifios con aseguramiento, aun cuando se encuentran en el mismo estadio de la enfermedad (3).
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;Cuéando remitir al especialista en nefrologia pediatrica?

Debido a que la enfermedad renal en los nifios se manifiesta con signos y sintomas tan inespecificos, se requiere
un alto nivel de sospecha por parte del profesional de atencién primaria que les refiere, y que el especialista
en nefrologia disminuya su umbral de aceptacion (11).

El momento 6ptimo para remitir a un nifio con ERC a una unidad de nefrologia pediatrica dependera en
gran medida de su grado de deterioro renal, de su etiologia y, sobre todo, de la proximidad del inicio de la
TRR. Las guias KDOQI 2003 recomiendan que todos los nifios sean remitidos a un nefrélogo pediétrico si hay
evidencia de ERC, especialmente si su TFG es inferior a 60 mL/min/1,73 m2 (4). De manera préctica, algunos
autores indican que los niflos menores de un afio sean referidos ante cualquier alteracién en los niveles de CrS
por encima del rango normal para la edad (4).

Las indicaciones especificas para remitir al paciente pediatrico al cuidado especializado por nefrologia
varian de acuerdo con la GPC consultada (tabla 11).

Tabla 11. Recomendaciones para remitir a los pacientes pediatricos a nefrologia segtn las GPC

* Relacién albuminuria/creatinuria de 3 mg/mmol o més confir-

® Reduccién aguda o crénica de la funcién renal. mada en una muestra repetida en la mafiana.
e Hipertension severa o con pobre control. e Hematuria.

e Anormalidades electroliticas severas. e Algin descenso en la TFG.

e Anormalidades estructurales significativas en el tracto urinario. ~ ® Hipertension.

* Presencia de enfermedades sistémicas con alta probabilidad e Causas raras o genéticas sospechadas o confirmadas de ERC.
de compromiso renal. e Sospecha de estenosis renal arterial.

e Obstruccién al flujo de salida renal.

Fuente: elaboracién propia a partir de guias KDIGO y NICE.

Inicio de la TRR

La enfermedad renal terminal en los nifios es relativamente poco comun, siendo el trasplante renal la modalidad
de TRR preferida en esta poblacion (47). Segun los datos de los registros publicados en el afio 2019, la mediana
de la TFG a la que se inicia la dilisis en los pacientes en Europa y de Estados Unidos esté entre 8,20y 7,80
mL/min/1,73 m2(28).

La decisién de iniciar la TRR es multifactorial, aunque muchas fuentes coinciden en que principalmente
se debe considerar si la calidad de vida, la mortalidad y la morbilidad mejoraran con la terapia (28,48). Esta
decisién también dependera de la funcién renal residual, los sintomas, los exdmenes paraclinicos, los factores
psicosociales (2) y de los recursos econémicos del sistema de salud (28).

Las indicaciones médicas para el inicio de la TRR estan ampliamente descritas en la literatura, se debe tener
en cuenta la TFG, la presencia de signos y sintomas urémicos, la hipertension arterial refractaria o el edema
por la incapacidad de mantener la euvolemia, las anormalidades de electrolitos, la alteracién del equilibrio
acido - base, la desnutricion y la falla de crecimiento (48,49). Otros factores como sintomas relacionados con la
pérdida de apetito, nduseas, fatiga y mala calidad de vida también pueden ser indicaciones para la TRR (48,49).
A partir de una TFG <30 mL/min/1,73m? se deberia iniciar el proceso de planificacién, donde se informe acerca
de las distintas modalidades de tratamiento sustitutivo, como el estudio de preparacién para el trasplante (4,15).

Sobre el momento ideal para el inicio de la TRR, la mayor evidencia indica que se deberia realizar cuando
la TFG sea <10 mL/min/1,73 m2 o con la presencia de sintomas urémicos refractarios al tratamiento (49). Una
revision sistematica que evalué la calidad y la consistencia entre 17 GPC para el manejo de los nifios en diélisis
crénica, encontrd heterogeneidad en los criterios para la iniciacidn de la TRR; cuatro GPC indican una TFG
<8 a <15 mL/min/1,73 m2(50). El comité europeo de diélisis peritoneal (DP) en nifios, recomienda empezar esta
terapia cuando la TFG esté entre 10 - 15 mL/min/1,73m2 (28,51).
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Las guias KDOQI del afio 2006 recomendaban considerar el inicio de la didlisis en la poblacién pediatrica
cuando la TFG era <15 mL/min/1,73m?, aunque con la consideracién de poder iniciarla incluso a TFGs mas altas
cuando se presenten signos y sintomas refractarios a la medicacion o a la dieta (47). Esta misma actualizé sus
recomendaciones en el afio 2015 enfatizando nuevamente que la decisiéon de TRR deberia estar guiada por
los signos y por los sintomas mas que por un punto de corte para la TFG (28). KDIGO en su guia del afio 2012,
sugiere la didlisis en presencia de signos y sintomas de complicaciones (11) (tabla 12).

Tabla 12. Complicaciones que indican el inicio de la TRR segun las GPC

® Sobrecarga de volumen intratable. Absolutas:
e Hiperkalemia. e Complicaciones neurolégicas atribuidas a la uremia.
e Acidosis metabdlica. * Hipertensién refractaria.
* Hiperfostatemia. e Edema pulmonar refractario.
e Hiper o hipocalcemia. e Pericarditis.
e Anemia. e Tendencia al sangrado.
e Disfuncién neurolégica (ej, neuropatia, encefalopatia). * Nauseas o vémitos refractarios.
e Pleuritis o pericarditis. Relativas:
e Disminucién en el funcionamiento o bienestar no explicada. * Sintomas urémicos menos severos.
e Disfuncién gastrointestinal (e], nduseas, vomito, diarrea, gas- e Hiperkalemia.
troduodenitis). . Hiperfosfatemia.
e Pérdida de peso u otra evidencia de malnutricion. e Malnutricion.
e Hipertension. e Falla del crecimiento.

Fuente: elaboracién propia a partir de guias KDIGO y NICE.

Por su parte, la Sociedad Canadiense de Nefrologia recomienda el inicio de la dilisis cuando la TFG des-
ciende a 6 mL/min/1,73m?2 o menos, mientras que en Reino Unido, el NICE sugiere que la dilisis debe consi-
derarse cuando hay sintomas urémicos incontrolables, anormalidades bioquimicas o sobrecarga de liquidos;
o a una TFG estimada de 5 a 7 mL/min/1,73m?2 si no hay sintomas (28).

Iniciar la TRR en los lactantes y en los nifilos menores de 2 afios puede llegar a ser méas desafiante, debido a
lainmadurez renal y a la imprecisidn en los marcadores exdgenos y la estimacién de la TFG (28,51). Esta decision
deberia ser individualizada y consensuada entre un equipo multidisciplinario y los padres (12,51), ademas de ba-
sarse en el estado nutricional, el crecimiento, las comorbilidades y la sobrecarga de liquidos del paciente (28,51).

Se ha observado una tendencia a iniciar la TRR cada vez a una mayor TFG, en Estados Unidos el porcentaje
de pacientes que iniciaron la diélisis con una TFG>10 mL/min/1,73m2 pasé del 16,50% en 1995 al 40,80% en
2015 (49,52), aunque no se encontrd beneficio en la supervivencia, silo hubo en términos de morbilidad con un
menor riesgo de hospitalizacion por hipertensién y edema pulmonar (52). Por otra parte, la iniciacién temprana
se relaciona con una pérdida acelerada de la funcién renal (15,28) y un mayor riesgo de complicaciones de la
didlisis como la infeccidn (2).
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Recomendaciones

Pregunta 1

¢Cuales son las estrategias e intervenciones minimas para el diagnéstico de la ERC en la poblacion pediatrica
y su adecuado seguimiento?

Tamizacion

Recomendacién 1

No se recomienda la tamizaciéon universal para la enfermedad renal en los nifios, esta se debe reservar para
aquellas poblaciones con factores de riesgo (4,13,21).

Recomendacién 2
Se recomienda evaluar la funcién renal en las poblaciones de riesgo (13,22):
* Bajo peso al nacer (2.500 g o menos) y/o prematurez.
e Diabetes.
* Hipertension.
e Enfermedad cardiaca.
* Malformaciones congénitas y del tracto urinario.
e Enfermedades multisistémicas con potencial afectacién y compromiso de los rifiones.
e Historial familiar de enfermedad renal terminal (Gb).
* Monorreno congénito o adquirido.
* Antecedente de lesién renal aguda de cualquier grado de severidad.

e Consumo de medicamentos nefrotdxicos (agentes quimioterapéuticos, litio, AINE's e inhibidores de la
calcineurina, entre otros).

e Obesidad.

e Deteccién incidental de hematuria o proteinuria.

Diagnéstico
Recomendacién 3

Para el diagndstico, se recomienda la realizacion de una historia clinica y anamnesis completa, que incluya la
historia prenatal, perinatal e infantil; los antecedentes patoldgicos, familiares y farmacoldgicos; y la caracteri-
zacion de los signos y sintomas actuales (11,23).

Recomendacién 4

Se recomienda que en los nifios con factores de riesgo o con signos o sintomas de enfermedad renal se realice
una valoracién de proteinuria con tira reactiva o métodos cuantitativos (11,22).



http://cuentadealtocosto.org

Recomendacion 5

El abordaje diagndstico se puede hacer de la siguiente manera en la poblacién con factores de riesgo:

Poblacién con factores de riesgo y/o

signos/sintomas de enfermedad renal

Evaluacion de proteinuria
: con tira reactiva o RPC o RAC

Tira reactiva positiva, RPC
(20 mg/mm0| O 012 mg/mg) o . .....'gg:.
o RAC (=30 mg/g)

Confirmar con método
cuantitativo (RPC o RAC) en
la primera muestra de orina

de la manana

RPC
No
(>2O mg/mm0| (@] 0,2 mg/mg) ..ocooooocoooocoooooooooocoooés:o Seguimiento de rutina
o RAC (=30 mg/g)

Si

Evaluacidon adicional (HC,

examen fisico, funcidn renal,
quimica sanguinea)

Recomendacion 6

Para la evaluacion de la funcién renal en los nifios, se recomienda la medicién de la creatinina sérica, y una con
estimacion de la TFG usando una férmula predictiva que incluya un término de altura (11,22,25).
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Recomendacién 7

Cuando haya disponibilidad, se recomienda que la medicién de la concentracién de la creatinina sérica en los
nifos y en los adolescentes se realice mediante un método basado en un ensayo enzimético debido a su mejor

sensibilidad. En los contextos clinicos en los que no esté disponible, se recomienda el método de medicién de
Jaffe (19,27,28).

Recomendacién 8

En caso de estar disponible a futuro en el pais, el uso de la cistatina C para la evaluaciéon de la funcién renal se
debe reservar para los pacientes con condiciones en las que la medicion de la creatinina sérica no sea Util (por
ejemplo: alteraciones de la masa muscular, alteraciones nutricionales, enfermedades que generan desgaste
muscular, espina bifida, anorexia nerviosa, cirrosis hepética, entre otros) (10,11,28,30,34).

Recomendacién 9

En caso de estar disponible a futuro en el pais, cuando se utilice la cistatina C, se recomienda que se acompafe
de célculo de la TFG con una ecuacién basada en este marcador, en lugar de hacer uso del nivel sérico solamente
para la interpretacion de la funcién renal (10,11).

Férmulas de estimacién

Recomendacién 10

No se recomienda el uso de las férmulas de estimacion de la TFG para adultos (MDRD, CKD-EPI, Cockroft-Gault),
en la poblacién pediatrica.

Recomendacién 11

Para la estimacion de la TFG en la poblaciéon pediétrica, se recomienda el uso de la ecuacién de "Schwartz
modificada”, debido a su mejor precision (11,25,36,42,43).

TFGe= 0,413 * (altura/CrS)

Donde altura se reporta en centimetros y CrS en mg/dl.

Nota: esta ecuacion se debe usar cuando la creatinina se haya medido con métodos enziméticos.

Debido a que la ecuacién de Schwartz 2009 se establecié en los nifios con TFG inferior a 75 mL/min/1,73 m2,
todos los valores superiores a este se deben de informar como >75 mL/min/1,73m2 (44).

Recomendacién 12

En la poblacién pediatrica cuando no esté disponible la medicién de la creatinina con métodos enzimaéticos y
se haya realizado con el método de Jaffe, se recomienda estimar la TFG con la ecuacién de Schwartz clasica

(10,27,28).
TFGe= k * (altura/CrS)

Donde altura se reporta en centimetros y CrS en mg/dl.

Donde k= 0,33 en los nifios pre término en el primer afo de vida; k= 0,45 en los nifios a término en el primer afio de vida; k= 0,55 en los niflos y mujeres
adolescentes y k= 0,70 en los hombres adolescentes (28).

Recomendacién 13

Se recomienda que para el célculo de la TFG basada en cistatina C, se utilice la siguiente férmula, siempre y
cuando el biomarcador esté disponible en el pais y su uso esté plenamente indicado (10,11,37):

TFGe= 70,69 * (Cis C sérica) %!
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Clasificacién
Recomendacién 14

Se recomienda que para la clasificacién y la estadificacidn de la ERC en los nifios mayores a dos afios se adopte
la clasificacién basada en causa, albuminuria y TFG (tabla 6) (11).

Recomendacién 15

La clasificacion y la estadificacion de la ERC en los nifios menores de dos afios se puede hacer en funcién de la
TFG como normal, moderadamente reducida o gravemente reducida, de acuerdo con el valor normal de TFG
para la edad y las desviaciones estandar (tabla 7) (10,11).

Seguimiento

Recomendacién 16

Se recomienda que la frecuencia del seguimiento sea guiada por el riesgo de progresién y la estadificacion
de la ERC. Ademas, que sea individualizada de acuerdo con la etiologia, las comorbilidades y la presencia de
complicaciones (11,22,53).

Recomendacién 17

En general, se recomienda que para los estadios 1y 2, la frecuencia minima de seguimiento sea de una a dos
veces por afo, para los estadios 3y 4 sea de minimo 3 a 4 veces por afio y para el estadio 5, mas de 4 veces
por ano (11,22,23).

Pregunta 2

¢Cuales son las indicaciones y las condiciones para la derivacion a nefrologia pediatrica e inicio de la TRR en
el paciente pediatrico con ERC?

Recomendacién 18

Se recomienda procurar una remisién temprana (por lo menos 3 meses antes de requerir el inicio de la TRR) a la
consulta con nefrélogo pediatra, pues la remisidn tardia se relaciona con el requerimiento de diélisis de emer-
gencia, menor oportunidad de trasplante renal anticipado o "preemptive"”, mayor probabilidad de progresion
y morbilidad (3,45,46).

Recomendacién 19

Se recomienda remitir a nefrologia pediatrica a los nifios que cumplan con alguno de los siguientes criterios
(411,22,23):

e TFG< 60 mL/min/ 1,73 m2 (estadio 3 de ERC).

e Alteracién renal estructural, anatdmica o funcional.

e Hipertensidn arterial.

e Enfermedades sistémicas con alta probabilidad de afectaciéon o compromiso renal.
e Uropatia obstructiva.

* Relacion albuminuria creatinuria >30 mg/g.

Recomendacién 20

Se recomienda que en el paciente con una TFG <30 mL/min/1,73m? se realice una intervencién educativa con
la familia y/o cuidadores sobre la TRR y sus modalidades (4,15,23).
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Recomendacién 21

Se recomienda iniciar la TRR cuando la TFG sea <15 mL/min/1,73m2 o cuando presente complicaciones como
(2,28,47-51):

e Signosy sintomas de sobrecarga hidrica.

e Acidosis metabdlica y falla en el crecimiento.

e Complicaciones neuroldgicas asociadas a la uremia.

e Alteraciones hidroelectroliticas (hiperkalemia, hiperfosfatemia, hipercalcemia).
e Hipertensidn refractaria.

e Condiciones que lo ameriten segln el concepto del nefrélogo pediatra.
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Manejo multidisciplinario del paciente pediatrico con ERC

El objetivo global de instaurar el tratamiento en los nifios
con ERC va més allé de lograr una TRR adecuada, pues
entre otros objetivos también estan lograr un desarrollo
y crecimiento normales. Sin embargo, para lograr estos
objetivos es recomendable proveer un cuidado multifa-
cético y multidisciplinario (54,55) que aborde aspectos
importantes en este grupo, como lo son la anemia, el cre-
cimiento, la nutricidn, la enfermedad dsea, el desarrollo
neurocognitivo y la salud cardiovascular (54). También se
requiere multidisciplinariedad y articulacion para hacer
la transicion desde nefrologia pediatrica a cuidado renal
del adulto (20,56).

Un estudio de casos y controles que incluyé a los
nifios con ERC en estadios 2 - 4 que recibieron cuidado
estadndar vs atencién por equipo multidisciplinario, en-
contré que una mayor proporcion de personas cumplian
las metas establecidas en la GPC KDOQI cuando recibian
un manejo multidisciplinario. Otro estudio que también
evalud el efecto del tratamiento en los nifios con estas
estrategias de seguimiento, encontré mejoria en los ni-
veles de calcio, hemoglobina, albimina y un aumento en
la tasa de filtracion glomerular anualizada (57). De hecho,
con base en este Ultimo resultado, algunos autores su-
gieren que el tratamiento integral podria prolongar el
tiempo libre de diélisis en esta poblacién.

Es importante la participacion de nutricionistas y
médicos con experticia en los requerimientos nutricio-
nales de los niflos con ERC, para el abordaje de condi-
ciones como el desbalance nutricional, la anorexia, la
inapetencia, la desnutricion y la caquexia (54 - 56). El
estado nutricional es un determinante de desenlaces
en salud pues condiciona el crecimiento y el neurode-
sarrollo del nifio (54,56). El alto gasto energético en los
nifos con ERC se relaciona con las condiciones como
la inflamacidn sistémica, las comorbilidades, la sobre-
carga de liquidos y la acidosis metabdlica (54) asi como
su edad, ya que los niflos menores de dos afios y los
adolescentes tienen mayores requerimientos por su cre-
cimiento acelerado (55).

Los nifios con ERC también presentan una talla baja
que esté relacionada con la uremia, las alteraciones nu-
tricionales, metabdlicas y/o endocrinas, por lo que en el
equipo de cuidado también se deben incluir los profe-
sionales que implementen las intervenciones para tratar
los factores de riesgo modificables relacionados con
talla baja, como la correcciéon de fluidos, la anemia, los
electrolitos y las alteraciones 4cido base, un tratamiento

Para lograr los objetivos de cuidado
es recomendable proveer un cuidado

que aborde aspectos como lo son
la anemia, el crecimiento, la

nutriciéon, la enfermedad ésea,
entre otros.

El estado nutricional es un

determinante

de desenlaces en salud

pues condiciona el crecimiento y
el neurodesarrollo del nifio.
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nutricional proactivo e instauracién temprana de los protocolos de nutricién enteral cuando sean necesarios

(56,58).

Las alteraciones de la mineralizacién ésea son una complicacién que afecta, sobre todo,a la poblacién con
didlisis y es de interés clinico por su impacto en el crecimiento (56,58). Por lo tanto, esta poblacion debe ser
monitoreada peridédicamente para descartar una enfermedad ésea con examen fisico y/o radiografias segin
clinica. Asi mismo, el seguimiento de los niveles sanguineos de calcio, fésforo, fosfatasa alcalina, bicarbonato
de sodio y hormona paratiroidea, estandarizando segun la edad del paciente para su normalidad; y haciendo la
suplencia en bisqueda de la correccion del desequilibrio en los casos que se requiera para evitar los trastornos
de la mineralizacién ésea (56).

Un punto critico en la poblacién de nifios con ERC es el riesgo cardiovascular pues tienen un aumento en
la incidencia de eventos cardiovasculares, muerte, hipertrofia ventricular izquierda y engrosamiento de la capa
intima media en las arterias. Es por esto que se recomienda optimizar el cuidado de los pacientes con una
monitorizacién cercana y tratamiento del volumen sanguineo y la presién arterial, asi como evitar condiciones

como la hiperfosfatemia, la hipercalcemia, el hi-
perparatiroidismo y los estados inflamatorios (56).

Los desenlaces neurocognitivos adversos tam-
bién afectan a los pacientes con enfermedad renal
quienes suelen padecer alteraciones como: bajo

LERE e e funciongmiento intelegtual, déficit de a’Fejncién.y
memoria, poca capacidad de abstraccién, bajo

los niiios y sus cuidadores, rendimiento académico y pobre funcionamiento
es por esto que se deben dirigir ejecutivo. El equipo tratante debe monitorear de

b cerca los hitos del neurodesarrollo y el perimetro

¥

° ofo o o cefélico, asi como estar consciente de que se
Identl icar y asistir pueden ofrecer tempranamente intervenciones
a los pacientes y familias que para mejorar dreas como el lenguaje, la funcién

motora asi como las habilidades sociales y emo-

requieren soporte psicosocial. .
cionales (56).

La ERC afecta la calidad de vida de los nifios

y sus cuidadores, es por esto que se deben dirigir

esfuerzos en identificar y asistir a los pacientes y

—— familias que requieren soporte psicosocial (20).

Los pacientes pediatricos que reciben didlisis

presentan mayores tasas de depresién, ansiedad,

problemas de comportamiento, baja autoestima

y otras entidades psicopatoldgicas. Ademas, re-

portan mas cominmente sentirse diferentes frente a sus pares debido a sus caracteristicas fisicas como el retardo

en el crecimiento, las deformidades esqueléticas, el desarrollo tardio de sus caracteres sexuales secundarios,

la presencia de cicatrices o dispositivos médicos invasivos (20). Asi mismo, se ha reportado la disfuncién social

debido a que tienen una participacién limitada en las actividades deportivas y sociales con sus pares (20), in-

cluso algunos estudios han encontrado que la integracién social es muy baja en los adultos que debutaron con
alteracion renal desde la nifiez (57).

El grupo familiar también se ve expuesto a situaciones de estrés, y modificacién en los roles familiares,
como un aumento de la carga para el cuidador que a la vez puede impactar negativamente sobre la relacion
con otros miembros de la familia, el trabajo y las finanzas (54). Por esto, es recomendable que los equipos de
cuidado realicen tamizaciones de salud mental y dirigir esfuerzos en identificar y asistir a los pacientes y a sus
familias que requieren soporte psicosocial (20).
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Anexo 1. Estrategia de busqueda para responder a la pregunta 1

Pubmed

EMBASE,
MEDLINE

QVID

LILACS

Web of
science

(((("Chronic Kidney Disease"[Title]) OR (CKD[Title]))OR ((‘End-Stage Kidney Disease’[Title]) OR (‘ESRD’[Title]))) AND
((“Children”[Title/Abstract]) OR (“Adolescence”[Title/Abstract])) AND (((“Management”[Title/Abstract]) OR (“Follow-
up”[Title/Abstract])) OR ((diagnosis[Title/Abstract]) OR (‘Glomerular filtration rate’[Title/Abstract]) OR (“screening’[Title/
Abstract]) OR (“Detection”[Title/Abstract])) OR (“Primary Health Care”[Title/Abstract])) NOT ((‘liver’[Title]) OR (‘acute’[ Title/
Abstract]) OR (‘quality of life’[Title]) OR (‘pregnancy’[Title/Abstract]) OR (‘genetic’ [Title]))) Filters: Clinical Trial, Meta-
Analysis, Randomized Controlled Trial, Review, Systematic Review, English, Spanish, from 2006 - 2022.

(‘chronic kidney disease’:ti OR ‘end stage renal disease":ti) AND (‘child":ti,ab OR ‘adolescent’:ti,ab OR ‘pediatric”:ab,ti) AND
(‘diagnosis”ti,ab OR ‘screening”ab,ti OR 'disease management’:ti OR ‘follow up’:ti OR ‘primary health care’:ti OR ‘evidence
based medicine”:ti OR 'health care quality”:ti OR ‘decision making”ti OR ‘diagnostic criteria”ti) NOT liver disease’:ti AND
[2006-2022]/py.

((‘Chronic Kidney Disease’ or "End Stage Renal Disease’or ‘Chronic Kidney Failure’ or ESRD or ‘Chronic Kidney Insufficiency’
or ‘Chronic Renal Disease’ or ‘End*Stage Renal Disease’) and (Children or Pediatric$ or Adolescent$ or infant$ or newborn$
or Teenager$) and (diagnosis or ‘management’ or ‘follow*up’ or ‘primary health care’ or ‘evidence based medicine’ or
‘health care quality’ or ‘prevention’ or control or detection or ‘Standard of care’ or ‘Clinical Practice Patterns’ or ‘Risk
Management’)).ti. limit 34 to yr="2006 - 2022".

(‘chronic kidney disease’ OR ‘end stage renal disease’ OR ‘chronic kidney failure’ OR esrd OR ‘chronic kidney insufficiency’
OR ‘chronic renal disease’) AND (children OR infant OR adolescent OR teenager) AND (‘patient care management’ OR
diagnosis OR screening OR ‘primary health care’ OR ‘standard of care’ OR prevention) AND ( db:(“LILACS”) AND la:(“en”
OR "es”)) AND (year_cluster:[2006 TO 2022]).

(TI=(("chronic kidney disease’ OR ‘chronic kidney failure’ OR ‘chronic kidney insufficiency’ OR ‘chronic renal disease’)
OR (‘end stage renal disease’ OR ‘esrd’)) AND TI=(children OR infant OR adolescent OR teenager ) AND AB=(("patient
care management OR ‘standard of care’” OR ‘primary health care’) OR (diagnosis OR screening OR prevention)) NOT
TI=('Substance’ OR ‘quality of life" OR ‘acute’)) and 2005 or 2001 (Exclude - Publication Years) and Public Environmental
Occupational Health or Peripheral Vascular Disease or Medicine Research Experimental or Hematology or Multidisciplinary
Sciences or Nutrition Dietetics or Endocrinology Metabolism or Environmental Sciences or Health Policy
Services or Medical Informatics or Cardiac Cardiovascular Systems or Chemistry Medicinal or Dentistry Oral Surgery
Medicine or Infectious Diseases or Information Science Library Science or Physiology or Primary Health Care or Psychology
Developmental or Rheumatology or Social Sciences Biomedical or Social Sciences Interdisciplinary or Toxicology (Exclude
- Web of Science Categories).

Anexo 2. Estrategia de busqueda para responder a la pregunta 2

Pubmed

EMBASE,
MEDLINE

OVID

LILACS

Web of
science

((("Children”[Title/Abstract]) OR (“Adolescence”[Title/Abstract])) AND ((“Renal Replacement Therapy“[Title/Abstract])
OR (“Renal Dialysis"[Title/Abstract]) OR (“Peritoneal Dialysis”[Title/Abstract]) OR (“Hemodialysis"[Title/Abstract]) OR
(“Renal Transplantation”[Title/Abstract]) OR (“Kidney Transplantation”[Title/Abstract]) OR (“pediatric nephrology”[Title/
Abstract])) AND ((“Waiting List"[Title]) OR (“Referral and Consultation”[Title]) OR (Referral[Title]) OR (Initiation[Title])))
Filters: English, Spanish, from 2006 - 2022.

(‘child":ti,ab OR ‘adolescent’:ti,ab OR ‘pediatric”:ab,ti) AND ('renal replacement therapy'ti,ab OR 'hemodialysis"ab,ti
OR ‘peritoneal dialysis":iti,ab OR ‘kidney transplantation”ti,ab OR ‘pediatric nephrology’ti,ab) AND (‘waiting list"ti
OR ‘patient referral”:ti OR initiation":ti) AND [2006-2022]/py.

((Children or Pediatric$ or Adolescent$ or infant$ or newborn$ or Teenager$) and (“renal replacement therapy’ or ‘Renal
Dialysis’ or ‘Peritoneal Dialysis’ or ‘Hemodialysis’ or ‘Renal Transplantation’ or ‘Kidney Transplantation’ or ‘pediatric
nephrology’) and (‘waiting list$’ or ‘patient$ referral’ or ‘initiation’ or ‘Referral’ or ‘Consultation’)).ti. limit 6 to yr="2006
-2022".

(chronic kidney disease OR end stage renal disease OR chronic kidney failure OR esrd OR chronic kidney insufficiency
OR chronic renal disease ) AND (children OR infant OR adolescent OR teenager) AND (renal replacement therapy OR
renal dialysis OR peritoneal dialysis OR hemodialysis OR renal transplantation OR kidney transplantation OR pediatric
nephrology OR pediatric nephrology referral OR pediatric nephrology care) AND ( db:(“LILACS")) AND la:(“en” OR “es"))
AND (year_cluster:[2006 TO 2022]).

(TI=(children OR infant OR adolescent OR teenager ) AND Tl=("renal replacement therapy’ OR hemodialysis OR
‘peritoneal dialysis’ OR ‘kidney transplantation’ OR ‘pediatric nephrology’) AND AB=(‘waiting list’ OR ‘patient referral’ OR
initiation OR 'Referral and Consultation’ OR referral)) and 2001 or 2002 or 2003 or 2004 or 2005 (Exclude - Publication
Years) and Public Environmental Occupational Health or Immunology or Gastroenterology Hepatology or Engineering
Biomedical or Endocrinology Metabolism or Emergency Medicine or Cell Tissue Engineering or Cell
Biology or Oncology or Hematology or Critical Care Medicine (Exclude - Web of Science Categories) and Science
Technology Other Topics (Exclude - Research Areas) and Surgery (Exclude - Web of Science Categories).
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Anexo 3. Resumen de la revisidn de la literatura

Identificaciéon de estudios a través de bases de datos de la literatura

c
\
e Registros identificados: Registros duplicados
< Bases de datos (n=5). gl jiminados (n= 149)
€ Registros (n= 622). ’
©
o

Revisiéon bibliografica por
titulo y resumen (n=473). AN Registros excluidos
(n= 350).

Revision de texto completo .
(n=123). : Razones de exclusién:

Revisiéon bibliografica

-Texto completo no disponible (n= 13).
-Articulos que no miden los desenlaces de
interés (n=61).

-Tipo de publicacién (n= 4).

-ldioma diferente al inglés o espaniol (n=1).
-Publicaciones pertenecientes a una misma
guia (n=12).

Estudios incluidos en la
revision (n= 32).

Registros adicionales inclui-
dos e identificados a través

de otras fuentes (n= 16). manejo multidisciplinario, el cual fue
producto de una revision no sistematica.

Incluidos

La busqueda no incluyé el apartado de

Adaptado de: Page MJ, McKenzie JE, Bossuyt PM, Boutron I, Hoffmann TC, Mulrow CD, et al. The PRISMA 2020 statement: an updated guideline for reporting
systematic reviews. BMJ 2021,;372: n71.
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Anexo 4. Calificacidn de la evidencia

Guias de practica clinica : instrumento AGREE Il

Chronic kidney disease and automatic reporting of estimated glomerular filtration rate: new developments and
revised recommendations.

No recomendada

Clinical practice recommendations for the care of infants with stage 5 chronic kidney disease (CKD5). No recomendada
Prescribing peritoneal dialysis for high-quality care in children. No recomendada

KDIGO 2012 Clinical Practice Guideline for the Evaluation and Management of Chronic Kidney Disease.

Chronic kidney disease: assessment and management.

KDOQI Clinical Practice Guidelines and Clinical Practice Recommendations for 2006 Updates: Hemodialysis
Adequacy, Peritoneal Dialysis Adequacy and Vascular Access.

Recomendada

Estudios observacionales tipo cohortes: Newcastle-Ottawa Scale (NOS)
Higher eGFR at Dialysis Initiation Is Not Associated with a Survival Benefit in Children.

Factors influencing the timing of initiation of renal replacement therapy and choice of modality in children with
end-stage kidney disease.

Assessment of adult formulas for glomerular filtration rate estimation in children. 2013.

Low agreement between modified-Schwartz and CKD-EPI eGFR in young adults: a retrospective longitudinal
cohort study.

Schwartz Formula: Is One k-Coefficient Adequate for All Children?

Baja calidad

Q

[oN
a

Glomerular Filtration Rate Reference Values in Very Preterm Infants. a
Estimating time to ESRD in children with CKD.

Does a late referral to a nephrologist constitute a problem in children starting renal replacement therapy in
Poland? - a nationwide study.

Impact of nephrology care trajectories pre-CKD stage 5 on initiation of kidney replacement therapy in children.

Estudios observacionales tipo casos y controles: Newcastle-Ottawa Scale (NOS)
The Assessment of the Usefulness of Selected Markers in the Diagnosis of Chronic Kidney Disease in Children.
Development of a risk score for earlier diagnosis of chronic kidney disease in children.

Comparison of serum cystatin C and creatinine levels in determining glomerular filtration rate in children with
stage I to lll chronic renal disease.

Estudios de corte transversal : lista de chequeo del JBI

Causes and outcome of late referral of children who develop end-stage kidney disease. Baja

Comparison of the Schwartz and CKD-EPI Equations for Estimating Glomerular Filtration Rate in Children

Adolescents, and Adults: A Retrospective Cross-Sectional Study. '
GFR Estimation in Adolescents and Young Adults. Buena
Is there an age cutoff to apply adult formulas for GFR estimation in children? Buena
Which Creatinine and Cystatin C Equations Can Be Reliably Used in Children? Buena

Applicability of various estimation formulas to assess renal function in Chinese children.

Variables of interest to predict glomerular filtration rate in preterm newborns in the first days of life. Buena
Neonatal Kidney Size and Function in Preterm Infants: What Is a True Estimate of Glomerular Filtration Rate?

Association of insurance status with chronic kidney disease stage at diagnosis in children.

Late referral to paediatric renal failure service impairs access to pre-emptive kidney transplantation in children.
Revisiones narrativas: escala SANRA

Chronic Kidney Disease and Dietary Measures to Improve Outcomes. Baja

Paediatric chronic kidney disease. Baja

Chronic kidney disease in the neonate. Baja
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Anexo 4. Calificacién de la evidencia (continuacién)

Resultado de la
Referencia evaluacién de
calidad

Female Adolescents with Chronic or End-Stage Kidney Disease and Strategies for their Care.
Should we abandon GFR in the decision to initiate chronic dialysis?

Quality and consistency of clinical practice guidelines for the management of children on chronic dialysis.
Enfermedad renal crénica en la infancia. Diagndstico y tratamiento.

Childhood risk factors for adulthood chronic kidney disease.

Renal function in the fetus and neonate - The creatinine enigma.

Assessment of glomerular filtration rate in the neonate: is creatinine the besttool?

Neonatal Renal physiology.

Estimating renal function in children: A new GFR-model based on serum cystatin C and body cell mass.
How to estimate GFR in children.

Measurement and Estimation of Glomerular Filtration Rate in Children.

Evaluacién basica de la funcién renal en pediatria.

Glomerular Filtration Rate Estimation Formulas for Pediatric and Neonatal Use.

Glomerular function in Neonates.

Maturation of glomerular filtration rate in neonates and infants: an overview.

A Review of Pediatric Chronic Kidney Disease.

Chronic kidney disease in the neonate: etiologies, management, and outcomes.

A narrative review of proteinuria and albuminuria as clinical biomarkers in children.

Care of the Pediatric Patient on Chronic Dialysis.

Optimal Care of the Pediatric End-Stage Renal Disease Patient on Dialysis.

Psychosocial considerations and recommendations for care of pediatric patients on dialysis.

Optimal care of the infant, child, and adolescent on dialysis: 2014 update.

End-stage kidney disease in infancy: An educational review.

Consensos SIN metodologia Delphi (lista de chequeo del JBI para articulos basados en opinién de expertos)

Documento de consenso: recomendaciones sobre la utilizacién de ecuaciones para la estimacién del filtrado
glomerular en nifos.
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