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Resumen.

Introduccién: La alta prevalencia de la enfermedad renal cronica (ERC) de causa
desconocida en pacientes jovenes en el estado de Aguascalientes, ha orillado a la
busqueda intencionada de la posible etiologia, se han desarrollado multiples protocolos de
investigacion con este fin en nuestro estado, analizando en las diferentes etapas de la
vida los posibles eventos asociados, tratando de descifrar el camino para este desenlace.
Se ha determinado que los factores adversos prenatales, como la exposicion a pesticidas,
condicionan menor numero de nefronas y por ende menor volumen renal, ahora se espera
evaluar la asociacién, a posteriori en los lactantes, con determinados factores y un
volumen renal disminuido en esta edad.

Objetivo: Determinar qué factores enddégenos y exdgenos estan asociados a un volumen
renal disminuido en lactantes del estado de Aguascalientes, usando como herramienta la
ecografia renal.

Metodologia: Estudio de cohorte prospectivo, analitico y correlacional, y se realizé con el
proposito de describir y analizar el volumen renal disminuido en pacientes lactantes del
estado de Aguascalientes, evaluando su relacion con otras variables clinicas y
ambientales. Universo conformado por lactantes (de 29 dias a 2 afios) atendidos en el
Centenario Hospital Miguel Hidalgo que contaban con estudios previos realizados durante
la etapa neonatal. De un total de 299 neonatos evaluados inicialmente, 93 (31.1%)
acudieron a una segunda evaluacién entre marzo de 2024 y marzo de 2025. Para
determinar el tamano de la muestra se utilizé la férmula para poblaciones finitas. Como
resultado, se calculé un tamafo muestral de 76 lactantes, los cuales seran seleccionados
mediante un muestreo aleatorio simple. Se analizaron variables sociodemograficas,
antropomeétricas, clinicas, bioquimicas y ambientales, incluyendo género, edad, talla,
peso, superficie corporal total (SCT), creatinina, cistatina C, tasa de filtrado glomerular
(TFG), pesticidas, antecedentes familiares, entre otras. La variable principal fue el
volumen renal absoluto y ajustado por superficie corporal (VRSCT).

Resultados: En relacion con el VRSCT, el valor promedio fue de 109.12 + 22.49 mm?. El
35.5% de la muestra presenté un volumen renal bajo (P<10). A pesar de este hallazgo
volumeétrico, todos los parametros bioquimicos de funcion renal (Creatinina y Cistatina C)
se mantuvieron consistentemente dentro de los rangos de normalidad. El analisis de

regresion logistica binaria no evidencié una relacion estadisticamente significativa entre el



VRSCT disminuido y los factores de exposicion prenatal o postnatal examinados. De
manera similar, la correlacion entre el VRSCT vy la TFG fue débil y no alcanzo significancia
estadistica.

Tiempo de duracion del protocolo: Marzo 2022 - Enero 2026.

Palabras clave: Ecografia. Volumen renal. Volumen Renal Total ajustado a Superficie
Corporal. Tasa de Filtrado Glomerular.



Abstract.

Introduction: The high prevalence of chronic kidney disease (CKD) of unknown origin in
young patients in the state of Aguascalientes has prompted an intentional search for its
possible etiology. Multiple research protocols have been developed in the state with this
purpose, analyzing potential associated events across different life stages in an effort to
unravel the pathway leading to this outcome. It has been established that adverse prenatal
factors—such as pesticide exposure—may result in a reduced number of nephrons and
consequently smaller kidney volume. The current aim is to assess the postnatal

association, in infants, between specific factors and decreased renal volume at this age.

Objective: To identify which endogenous and exogenous factors are associated with
decreased renal volume in infants from the state of Aguascalientes, using renal ultrasound

as the primary assessment tool.

Methodology: This is a prospective, analytical, and correlational cohort study, conducted
with the aim of describing and analyzing reduced renal volume in infants from
Aguascalientes, evaluating its relationship with various clinical and environmental
variables. The study population consisted of infants (aged 29 days to 2 years) treated at
the Centenario Hospital Miguel Hidalgo, who had undergone previous studies during the
neonatal period. Out of an initial total of 299 neonates evaluated, 93 (31.1%) returned for a
second assessment between March 2024 and March 2025. The sample size was
determined using the finite population formula. As a result, a sample size of 76 infants was
calculated, to be selected through simple random sampling. Sociodemographic,
anthropometric, clinical, biochemical, and environmental variables were analyzed,
including sex, age, height, weight, body surface area, creatinine, cystatin C, glomerular
filtration rate (GFR), pesticide exposure, family medical history, among others. The primary
variable was absolute renal volume and renal volume adjusted for body surface area
(BSARV).

Results: Regarding the BSARV, the mean value was 109.12 + 22.49 mm?3. Notably, 35.5%
of the sample exhibited low renal volume (P<10). Despite this volumetric finding, all
biochemical parameters of renal function (Creatinine and Cystatin C) consistently

remained within normal limits. Binary logistic regression analysis did not demonstrate a



statistically significant association between decreased BSARV and the prenatal or
postnatal exposure factors examined. Similarly, the correlation between BSARV and GFR

was weak and did not reach statistical significance.
Study duration: March 2022 — January 2026.

Keywords: Ultrasound. Renal Volume. Body-surface-area related renal volume.

Glomerular filtration rate.



Introduccion.

La alta prevalencia de la enfermedad renal cronica de causa desconocida en pacientes
jévenes del estado de Aguascalientes (1-3), nos ha llevado a la busqueda intencionada
de los elementos que conforman la historia natural de la enfermedad a lo largo de su
evolucion, todo ellos encaminandonos a la busqueda de la posible etiologia o por lo

menos los factores asociados.

Dentro de su estudio se han analizado por parte de diversos autores las diferentes etapas
de la vida previo a la presentacion de la patologia, con el propésito de identificar los
factores potenciales que lleven al desenlace. Ya se han estudiado a poblaciones locales
en edad neonatal y adolescentes del estado de Aguascalientes (1,4), por lo que en este
protocolo de investigacion, la atencion se centré en determinar los factores de riesgo en la
edad lactante asociados, a la principal teoria de la etiologia de la enfermedad renal
cronica de causa desconocida, que es el decremento en el numero de nefronas, mismo
que puede traducirse en la disminucion del volumen renal (1,2,5), hallazgo que puede ser
evaluado por métodos diagndsticos no invasivos como lo es la ecografia renal, siendo de

eleccion este ultimo por el bajo costo y la nula exposicion a la radiacion ionizante (6,7).

El ultrasonido renal contribuira entonces en la busqueda de disminucién del volumen renal
y la asociacion a los factores de riesgo en la edad lactante, misma que forma parte de la
primicia de la teoria de la hiperfiltracién (1,8—10). Ya que el tamano renal tiene una
correlacion lineal con el numero de nefronas, en lactantes (10). Y finalmente ir uniendo las
piezas, en relacién con las variables de riesgo en etapas tempranas de la vida, que,
segun la literatura médica, afectan la programacién de la cantidad de nefronas funcionales

a posteriori (1,8,9).
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Capitulo I: Marco tedrico.

Maduracion renal prenatal.
La nefrogénesis inicia desde la etapa embrionaria, iniciando con la produccion de orina a

las 9 semanas de edad gestacional, que coincide con la etapa del mesonefros y
metanefros, a las 20 semanas de gestacion la mayor parte de las nefronas estan
formadas, en este ultimo periodo se formaran de 3 a 4 generaciones de nefronas por mes,
lo que continuara hasta las 34-36 semanas de gestacion, postnatalmente en recién

nacidos a término ya no se formaran nuevas nefronas (8,9,11).

Figura 1. Desarrollo embrionario del rindn permanente
(12).

Maduracion renal postnatal.
Los rifiones neonatales son de menor tamafo ya que no estan completamente

desarrollados al nacimiento (13,14). El tamafio renal es desproporcionadamente mayor en
los lactantes en relacion con su superficie corporal, ya que su crecimiento es mayor
durante el primer ano de vida (13), ya que, aunque el proceso de nefrogénesis tiene lugar
en la vida prenatal, y que a partir de entonces no se formaran nuevas nefronas; aun asi
los glomérulos, tubulos y la vasculatura contindan en desarrollo a medida que se
establece adecuadamente su funcién en la vida postnatal (8,9,11,15), siendo un aumento
de la longitud renal durante la primera semana de vida de un 17% aproximadamente y un
37% aproximadamente dentro de los 4 meses postnatales, progresivamente se enlentece
el crecimiento renal en el trascurso del tiempo restante del primer afo de vida,
estabilizandose en aproximadamente 2-3 mm por afio, siendo un crecimiento de tipo no
lineal (16,17). En cuanto a la diferencia de tamario renal en el eje longitudinal de acuerdo
con el género aun existe discusion al respecto, ya que algunos autores refieren que no

hay diferencia (17), pero otros refieren que el tamafio renal es mayor en varones (18).
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Fisiologia renal postnatal.
Dentro del adecuado funcionamiento en los recién nacidos existe un delicado equilibrio

entre los factores vasoconstrictores y vasodilatadores renales, lo que resulta en una alta
resistencia vascular continua en los vasos renales, la cual va disminuyendo
progresivamente después del nacimiento, pudiendo generar redistribucion del flujo
sanguineo y conllevar al bajo flujo sanguineo renal neonatal, esto ultimo debido a
multiples variables como angiotensina Il, catecolaminas, éxido nitrico y prostaglandinas,
asi como presidon arterial, autorregulacién, retroalimentacién tubuloglomerular;
glomerulogénesis y vasculogénesis, lo que se traduce en que en las 2 primeras semanas
de vida la TFG aumenta velozmente, dos veces su valor inicial, el proceso continua
avanzando lentamente y se acerca al 100% a los 18 meses de edad. La TFG en recién
nacidos a término equivale al 30-40% de los adultos. La TFG generalmente permanece

constante desde los 18 meses hasta los 18 afios de edad (9).

Anatomia renal por ecografia en lactantes.
El rindn es un 6rgano encargado de la filtracion, a través de la resorcion y la secrecion

(14).

Se compone de varios I6bulos, mismo que en el paciente adulto se observan fusionados,
no asi en los pacientes pediatricos, estan constituidos por una capa externa de corteza
que rodean una piramide de medula, el vértice de la piramide se denomina papila, misma
que drena en un caliz menor, posteriormente son confluentes con los calices mayores,
para formar la pelvis renal y el uréter proximal, mismo que se desarrolla conforme la
ramificacion de las yemas ureterales durante la nefrogénesis (14,19). El seno renal se
define como el espacio situado entre los calices y el parénquima, contiene vasos
linfaticos, sanguineos y tejido adiposo. El hilio renal es el que aporta vascularizacion al

rindn, adyacente a la pelvis renal, en el exterior del seno (14).
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Figura 2. Imagenes de ecografia renal bilateral en escala de grises, de paciente en edad lactante en eje
longitudinal. Imagen del autor (2025).

El rindn desde el punto de vista ecografico es de morfologia oval en sagital, el seno renal
es ecogenico ya que se compone de tejido adiposo, adyacente el sistema colector y los
vasos renales. La periferia del riidn, rodeando el seno renal, se observa hipoecoica,
mismo que esta compuesto por medula y corteza. El sistema calicial es visible cuando se

encuentra ocupado por orina, el anillo de parénquima es mas grueso hacia los polos (14).

PARENQUIMA

Figura 3. Estructura ecografica renal normal en eje Iongitudinaf, mostrando la relacién entre el seno y la
corteza parenquimatosa. Imagen del autor (2025).
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Figura 4. Estructura ecografica renal normal en eje transverso, mostrando la relacion entre el seno y la corteza
parenquimatosa. Imagen del autor (2025).

Riflones neonatales de menor tamafo de corteza ecogénica y lobulada, con las piramides

medulares muy prominentes (13,14).

CAJAL NEFROLOG IA
v

Figura 5. Imagen de ecografia renal en eje longitudinal que muestra los bordes lobulados y bien definidos, en
relacion con lobulaciones fetales esperadas en la edad neonatal (20).
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Figura 6. Imagen de ecografia renal en eje longitudinal que muestra piramides renales prominentes,
esperadas en la edad neonatal (20).

Otra diferencia en cuanto a la ecografia renal durante esta etapa de la vida, a diferencia
de con los adultos, es la dilatacion de la pelvis renal, misma que es mas evidente en

relacion con el género masculino (18).

Tamairio y volumen renal bajo para SCT compatible con hipoplasia renal.
La cantidad de glomérulos esta establecida al nacer en cada uno de los individuos

normales; el promedio de nefronas esta entre 900 000 y 1 000 000 de nefronas, misma
que se generaran dentro del proceso normal de formacion y arborizaciéon de la yema
renal, asi como la induccion de la nefrogénesis. Existe evidencia de la correlacion lineal
directa entre el peso al nacer y el numero de nefronas, existen estudios en los que se ha
inferido un aumento de glomérulos proporcional al incremento de peso postnatal, por lo
que la cantidad de estas puede ser variable inclusive en relacion con la epidemiologia
(8,11). La nefrogénesis forma parte de un mecanismo complejo donde participan multiples
genes, de entre ellos, uno de los mas estudiados en la hipoplasia renal es el PAX2 (11).
La hipoplasia renal es un rifién con disminucién en su volumen, con nefronas normales,
aunque disminuidas en numero (21)Rubenstein et al establecieron los criterios
diagnodsticos en patologia para hipoplasia renal como una “cantidad congénitamente
disminuida de tejido renal histolégicamente normal”. Dentro de este espectro existen 4
tipos: simple, oligomeganefronica, segmentaria y cortical (11).

La hipoplasia segmentaria, también conocida como rifion Ask-upmark, se generan por
desarrollo lobar fallido, suelen tener un tamano menor de 2 desviaciones estandar de la
media, con un peso de hasta 12 a 25 g en nifios, con disminucién en el numero de |6bulos

renales, con focos hipoplasicos con parénquima renal macroscépicamente normal
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intercalado, que puede estar hipertrofiado, lo que se presenta radiograficamente como
cicatrices segmentarias y lobulacion transversal, los focos hipoplasicos
microscopicamente contienen pocos tubulos, tejido intersticial laxo, pocos o nulos
glomérulos y sin o con escasa inflamacién, que genera una delgada tira de parénquima
cortical con una piramide renal rudimentaria o ausente, el tejido medular contiene tubulos
colectores pero no asas de Henle, con hipovasculridad de los segmentos afectados,
ademas se asocia a hipertension (70%), infeccion de vias urinarias y reflujo vesicoureteral
(70-80%) (11).

El tipo cortical se caracteriza por un cese temprano durante el desarrollo embriolégico
renal, lo que limita el desarrollo normal en las generaciones de nefronas, por ende,
disminucion del tamafio renal, a expensas de disminucion del grosor cortical y medular,
histologicamente se define como <8 generaciones de nefronas en los recuentos
glomerulares radiales (11).

La hipoplasia simple se define como la disminucion del peso renal menor del 50% de lo
esperado para la edad y si es en forma bilateral, un peso combinado menor del 33% en
relacion con su edad, con 5 o menos retinaculos y calices, aunque sus nefronas son
histolégicamente normales, criterio que la diferencia de la hipoplasia renal
oligomeganefronica, ya que en esta ultima se identifica un incremento en el tamafo de las
nefronas a nivel histolégico, lo que es un criterio diagndstico, asi como la reducciéon en
nuamero de las nefronas, disminucién de la longitud renal menor del 80% en relaciéon con
su edad, en forma simétrica y reduccion de la tasa de filtrado glomerular al 30% de lo
normal, la que se muestra mas tardiamente con proteinuria, lo que podria predisponer a
una nefropatia crénica (11).

La evaluacién por imagen es sumamente Util para reconocer la disminucion de volumen
renal para SCT (<p10) como hallazgo compatible con los diferentes tipos de hipoplasia
renal, primordialmente para la hipoplasia renal simple, ya que los hallazgos
histopatologicos solo sera posible evaluarlos a través de procedimientos invasivos para
toma de muestras para su analisis microscopico.

La fisiopatologia de la hipoplasia renal simple, puede explicarse de acuerdo a la teoria de
la hiperfiltracién en un rifndn normal, la que esta determinada de acuerdo al numero de
nefronas funcionales; algunos factores directos llegan afectar la programacion de la
cantidad de nefronas funcionales en cada una de las etapas de la vida, como son la

prematuridad, bajo peso al nacer, las enfermedades hereditarias y congénitas, la
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desnutricién prenatal o postnatal con sobrenutricidn posterior, otros factores que influyen
indirectamente son la salud materna como la diabetes gestacional, obesidad materna,
desnutricién, uso de drogas y las exposiciones intrauterinas a determinadas sustancias
(1,8,9), lo que condiciona a tener una menor cantidad de nefronas disponibles, es decir
hipoplasia renal, que consecuentemente genera afeccion de la funcién renal, como un
mecanismo adaptativo ocurrira un incremento del flujo sanguineo renal y de la tension
intraglomerular, 1o que concluira en una hiperfiltracién glomerular con proteinuria
progresiva, misma que generara lesion mecanica en la barrera de filtracién y las
estructuras posteriores, la que contribuira que los glomérulos dafados crezcan en
dimensién, lo anterior es llamado hipertrofia glomerular patolégica, a posteriori se
presenta la esclerosis y el cataclismo glomerular, acelerando la pérdida de nefronas; lo
que evoluciona con pérdida de la funcién renal (8,22).

Dentro de la hipertrofia glomerular, existen 2 tipos: fisiolégica (compensatoria) y
patoldgica (22).

. Fisiologica: se caracteriza por actuar como una respuesta esperada, asociado a
una mayor edad y/o demanda (p. ej. Embarazo). Agrandamiento del glomérulo renal <1.5
veces su diametro original (22).

. Patoldgica: es una respuesta a injurias, que puede generar cambios estructurales
irreversibles en el parénquima renal, que conlleva a un deterioro de la funcién renal.

Crecimiento del corpusculo renal >1.5 veces su diametro original (22).

Biomarcadores de la funcion renal en pediatricos.
Para la determinacién de la funcién renal, se emplean biomarcadores séricos. En el

neonato, la cistatina C no alcanza a difundirse a través de la barrera placentaria por lo que
se considera el biomarcador de eleccion para este grupo de edad, a pesar de ello se
consideran poco practicos, por lo que se prefiere usar la tasa de filtracion glomerular
estimada (TFGe). En los nifios se usa la formula de Schwartz, ecuacion que se calcula
con los valores de creatinina y cistatina C4a, publicada en 2012, para la estimacién de la
TFG en nifios >18 meses, debido a que en niflos menores (neonatos y lactantes) los
rinones se encuentran en constante cambio, asociados al desarrollo normal, este enfoque
no es aplicable (9).

En nifos mayores se recomienda estimar la TFG, combinando la cistatina C y la

creatinina.
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La determinacién de la capacidad de la funcién renal derivada de la creatinina sérica se
complementa con el aclaramiento de la creatinina, practica que se convierte en un reto al
tratar de realizar recolecciones de orina cronometradas en nifios (9).

La creatinina sérica es un biomarcador de la funcién renal, con el que disponemos gracias
a la estandarizacion internacional a través de la espectrometria de masas por dilucién
isotdpica, con la que se hacen mejores mediciones (9). Aunque hay evidencia de que la
creatinina sérica es un metodo poco util para el diagnéstico temprano de la disfuncién

renal (6).

Herramientas imagenolégicas para la determinacion del volumen renal.
La evaluacion de la funcion renal asociado al volumen renal a través de las diferentes

herramientas imagenoldgicas en pacientes pediatricos ha mejorado con el tiempo,
teniendo en el caso del ultrasonido las ventajas de ser un método no invasivo, sin
radiacion ionizante, costo accesible en comparacion con el resto y que ademas puede
usarse como guia durante los procedimientos intervencionistas (6,7). De todos los
métodos de imagen, el ultrasonido se considera el de primera eleccidn para evaluacién de
la morfologia renal. Los puntos por evaluar con este método son el tamafio y volumen
renal, ecogenicidad, relacién corteza-médula, sistema colector y la deteccion de lesiones
(6).

Las tecnologias innovadoras en imagen, como el ultrasonido tridimensional, permite una
valoracion mas completa de su volumen en menor tiempo, el mecanismo de esta
herramienta consiste en adquirir imagenes en un solo plano las que posteriormente
pueden reconstruirse en multiples planos, muy similar a lo que hace la tomografia
computarizada, aunque con una mejor definicion de la anatomia renal, la principal
desventaja con este ultimo es el uso de radiacién ionizante, misma que es nula en el
ultrasonido tri-dimensional. La resonancia magnética ademas de la excelente nitidez de la
imagen, con el uso de gadolinio se puede valorar la funcion renal, pero la principal
desventaja es el alto precio (6).

El ultrasonido entonces destaca como una de las herramientas con mayor aplicabilidad y
ademas econdOmica, que puede correlacionar las variables fisiopatoldgicas,
histopatoldgicas y de laboratorio, para valorar el volumen renal en sus diferentes etapas
hasta llegar a asociarse en su evolucion con la disfuncion renal, esto en relaciéon a lo
previamente descrito en la literatura en relacidon con pequenos volimenes renales en el

periodo postnatal temprano, mismos que consecuentemente se asocian a mecanismos
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compensadores para cubrir la demanda, como la hipertrofia glomerular que se presenta
inicialmente, misma que puede detectarse indirectamente al determinar el incremento de
tamano y la volumetria renal, inclusive antes de otros cambios morfologicos (7).

En la literatura médica se documentan estudios donde se evalua especificamente los
coeficientes de correlacion intraclase intraobservador (CCl) para determinar el volumen
renal en lactantes por ecografia en 2D y 3D. En un estudio realizado en un hospital en
Austria, con una muestra de 40 pacientes, se analizaron la variabilidad intra observador
para mediciones del volumen mediante ultrasonido tridimensional (3D) en bebés y nifios
(recién nacidos-16 afos) con hidronefrosis. Inicialmente la evaluacién por ultrasonido se
realizé en 2 dimensiones (2D) y posteriormente el volumen renal se calculd con la
aplicacion de la ecuacion elipsoide, se compard con analisis del volumen parenquimatoso
obtenido ultrasonido 3D, asi como por urografia por RM, ambas con sustraccion del
sistema colector dilatado. Al compararse con la ecografia bidimensional se encontré una
diferencia media 25,8 % + 32,2 (desviacion estandar). La variabilidad intraobservador e
interobservador fue de +6,4 % y 9,9 %, respectivamente (23).

Ademas, se determind una buena correlacion del tamafo del parénquima renal en
ecografia con la funcion renal dividida evaluada por gammagrafia en rifiones sin
hidronefrosis ni enfermedad renal aguda, ya que el calculo de volumen renal en ecografia
2D se realiza en base a estimaciones geométricas, las que pueden ser inexactas en
o6rganos de morfologia no geométrica, sobre todo en pacientes con rifiones patoldgicos
(23).

Se demostré que el ultrasonido 3D es una mejor herramienta imagenoldgica para la
determinacion del volumen de los érganos, con una estandarizacién superior y menores
variabilidades inter e intraobservador, fungiendo como complemento util de la ecografia
2D del tracto urinario en pacientes con hidronefrosis de larga evolucion para evaluar el
volumen del parénquima renal (23).

Geelhoed et al. informaron, tras el analisis de 56 mediciones en 28 nifios, sin anomalias
renales ni ureterovesicales, que los coeficientes de correlacion intraclase (CCl) para la
repeticion de mediciones por el mismo observador (intraobservador) variaron entre 0,93
(para el eje transversal de ambos rifiones y el eje anteroposterior del rifion derecho) y
0,99 (para la longitud del rindn izquierdo). En cuanto a la concordancia entre distintos
observadores (interobservador), los CCI se situaron entre 0,64 (eje anteroposterior del

rifidn derecho) y 0,90 (longitud del rifién derecho). En si, los CCI intraobservador fueron
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mayores (rango: 0,93-0,99) que los interobservador (rango: 0,64-0,90) para todas las
dimensiones renales (24).

Dentro del mismo estudio, los graficos de Bland y Altman mostraron que los limites de
concordancia fluctuaron desde -8,0% a 9,2% en la medicidon intraobservador del eje
transverso del rifidén izquierdo, hasta un maximo de -18,0% a 19,2% en la medicion
interobservador de la longitud del riidn izquierdo, es decir una buena concordancia entre
los observadores. Lo que indica una diferencia dentro del 10 % de la media en casi todas
las mediciones ecograficas renales.

Desafortunadamente la limitada reproducibilidad también repercute en la precision de las
estimaciones del volumen renal. En algunos estudios clinicos y epidemiolégicos
orientados a comparacién entre grupos, se propone como alternativa metodoldgica el uso
exclusivo de la longitud y el eje transversal renal, en lugar del volumen total; aunque esta
aproximacioén resulta adecuada para analisis internos, especialmente aquellos centrados
en la clasificacion de los participantes segun patrones de crecimiento renal, la evidencia
disponible indica que el volumen renal ofrece una representacion mas precisa del peso y
desarrollo renal que la longitud por si sola. Por lo anterior, se considera justificado
mantener la medicion del eje anteroposterior renal, aun cuando dicha variable presente
una mayor variabilidad en su cuantificacion (24).

En conjunto, los resultados indican que la ecografia presenta buena reproducibilidad y
concordancia en la mayoria de las dimensiones renales evaluadas en poblacién
pediatrica. Por tanto, la ecografia se presenta como un método de imagen eficaz para

medir el tamano renal en estudios clinicos y epidemioldgicos (23,24).

Asociacion entre la volumetria y la funcion renal.
El volumen renal es proporcional al parénquima renal y su funcién, se considera una

adecuada estimacion de la funcidn renal normal con el volumen renal en asociacion con el
area de superficie corporal, mas que con la longitud del rifion; ademas de que se
considera el parametro ultrasonografico mas preciso para la determinacion del tamafo
renal en ambos sexos. Puntualmente se considera un indicador de disfunciéon renal
unilateral la diferencia mayor al 20% del volumen renal en ambos rifiones (7).

El volumen renal asociado a la superficie corporal en lactantes, que de acuerdo con un
estudio realizado en pacientes del estado de Aguascalientes de 0-18 afos, en nifios
menores de 1 afo de edad el rango normal para el rifidn derecho es de 33.4 ml/m2

(percentil 10) a 68.1 ml/m2 (percentil 90), con una media de 52.2 ml/m2; para el rifién

20



izquierdo es de 33.1 mli/m2 (percentil 10) a 74.8 ml/m2 (percentil 90), con una media de
53.8 ml/m2. En nifios menores de 2 afios, pero mayores o de 1 afo de edad, el rango
normal para el rindén derecho es de 39.8 ml/m2 (percentil 10) a 66.4 ml/m2 (percentil 90),
con un promedio de 52.7 ml/m2; para el riidn izquierdo es de 40.5 ml/m2 (percentil 10) a
69 ml/m2 (percentil 90), con promedio de 55.2 ml/m2. Estos valores de volumen renal
asociados a la superficie corporal, generados en estudios previos, es una valiosa
herramienta que nos serviran como parametros de normalidad en los pacientes de esta
cohorte etaria y localizacion geografica, que sean evaluados por ecografia, los que se
encuentren por debajo de este rango se consideraran de menor volumen para la edad y

en el caso de este estudio se analizara su relacién con la funcion renal (7).

Figura 7. Percentiles del volumen renal de cada uno de los rifiones, en la poblacion local de los 0-18 arfos del
estado de Aguascalientes, México (7).

Figura 8. Percentiles del volumen renal por superficie corporal total de cada uno de los rifiones, en la
poblacion local de los 0-18 afios del estado de Aguascalientes, México (7).
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Antecedentes.
En los ultimos afos se ha realizado un esfuerzo por lograr entender cual es la etiologia de

la enfermedad renal cronica de causa desconocida sobre todo en pacientes jovenes del
estado de Aguascalientes, ya que la prevalencia es muy alta (1,2). Por lo que se
considera necesario estudiar a nuestra poblacién local para determinar los factores de
riesgo asociados a que esta se desarrolle y detectarlos tempranamente a través de
métodos no invasivos, como son la ecografia renal, para prevenirlos antes de que
generen un efecto en la salud renal permanentemente. Para iniciar su estudio fue
necesario ir a un punto previo a la edad de adulto joven que es cuando se manifiesta esta
enfermedad, siendo entonces la poblacion de interés los bebés, nifios y adolescentes.

La ecografia se ha postulado como un método de imagen de eleccion para la
determinacion del tamano renal en nifos, usando la formula elipsoide, midiendo los 3 ejes
ortogonales. Se han desarrollado estandares para valores normales de ultrasonido en
relacion con edad, altura peso y superficie corporal (25).

La disminucion del tamafio renal muestra correlacion con aumento en la tension arterial,
sensibilidad a la sal y reduccion en la tasa de filtrado glomerular (10).

Como parte de la serie de antecedentes que se analizaron, encontramos a adolescentes
con alta prevalencia de albuminuria persistente y ademas se determinaron a través de
biopsias del tejido renal, caracteristicas histologicas llamativas como la glomerulomegalia
y el borramiento parcial de los procesos podocitarios, ademas por ultrasonido, se
determiné un volumen renal aumentado comparado con los percentiles para la edad,
sugestivo de hipertrofia compensatoria (4,10). Se sugiere que la hipertrofia compensatoria
es consecuencia del pobre niumero de nefronas funcionales, lo que inicialmente puede
manifestarse como un menor volumen renal, que posteriormente en consonancia con la
evolucion fisiopatolégica de la enfermedad y la teoria de hiperfiltracion, muestran un
crecimiento compensatorio de las nefronas restantes, por ende, una normalizacién o
incremento del volumen, siendo el aumento del tamafo glomerular un predictor de mal
pronéstico renal (1,8-10). El tamafio renal tiene correlacion lineal con el numero de
nefronas, en lactantes menores de 3 meses, no asi en adultos debido a la heterogeneidad
e hipertrofia que se produce en los glomérulos (10). Dentro de la teoria de hiperfiltracion
se menciona que existen algunos factores que afectan la programacion renal de forma
directa o indirecta, tanto en la vida prenatal como en la postnatal (1,8,9).

Algunos de los factores prenatales y neonatales que afectan la programacion renal fueron

investigados por De Santiago, K. V. et al (2024), estudio desarrollado en madres, fetos y
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neonatos del estado de Aguascalientes, donde se determiné que la presencia de
metomilo, 2,4-diclorofenoxiacético y fluoruro 10 en liquido amnidtico, orina materna y/o
orina neonatal, se asocia con un volumen renal bajo, el que ademas fue determinado por
ecografia renal con el volumen renal total ajustado por area de superficie corporal (1).
Dado que los factores post natales intervienen igualmente en la programacioén renal y por
ende con el volumen renal, ya que el peso renal ajustado a la edad esta fuertemente
relacionado con el numero de nefronas (26), sera parte de los esfuerzos de este protocolo
de investigacion, el determinar cuales son los factores postnatales a los que los lactantes
del estado de Aguascalientes son expuestos y que se asocian con una disminucion del
volumen renal.

El bajo peso al nacer se considera un factor de riesgo para un volumen renal disminuido y
decremento del nUmero de nefronas, que se asocia posteriormente a la hipertension y mal
pronéstico de la funcién renal (10,26). Schmidt y otros, realizaron un estudio comparativo
en pacientes con el peso por edad gestacional, peso al nacer y una dieta temprana en el
crecimiento renal se estudiaron 178 nifos pre y post maduros y/o pequefios o grandes
para la edad gestacional hasta los 18 meses, comparados con 717 nifios maduros, con
peso apropiado para la edad, se determind la volumetria renal por ecografia, ademas se
midieron peso, altura y grosor de los pliegues cutaneos, realizando la evaluacion a los 0, 3
y 18 meses, encontrando un aumento del volumen renal de compensacion (0, 22 DE) en
los nifos con crecimiento retardado (<10 percentil) entre los 0 y los 18 meses, no asi
cuando habian nacido pequefios para la edad gestacional, siendo que el bajo peso al
nacer también se ha asociado como indicador clinico para la disminucién en el tamano
renal y menor numero de nefronas (inclusive en autopsias), lo que se exacerba si existe
un aumento rapido de peso en la infancia o la adolescencia, se considera que es
especialmente perjudicial si ocurre después del primer afo de vida (10,26). En otro
estudio realizado entre 1997-2002 nifos fueron examinados durante los primeros 5 dias
de vida (0 meses) y de nuevo a los 3 y 18 meses de edad, se realizaron ecografia renal
bilateral y mediciones antropométricas, analizando un total de 895 nifios, identificando al
igual que en el estudio previo, que el peso para la edad gestacional al nacer y el peso
actual estimado tuvo un efecto positivo significativo en el volumen renal combinado en las
tres edades; ademas de diferir en cuanto el limitado crecimiento renal compensatorio
asociado en nifios con retraso en el crecimiento. El volumen renal combinado en nifios

maduros vs postmaduros, no difirid significativamente a ninguna edad. Ademas, se
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determin6é que la composicion corporal influye significativamente con el volumen renal
relativo (cm3/ Kg). Existen datos previos que correlacionan ligeramente mejor con la masa
corporal magra, en lugar que con la altura, peso o superficie corporal (26). El alto peso al
nacer asociado a diabetes gestacional aumenta el riesgo de proteinuria y nefropatia en
etapas posteriores de la vida. La nutricién en la vida postnatal cuando es adecuada puede
prevenir alteraciones renales a posteriori, sobre todo en aquellos que manifestaron bajo
peso al nacer, la relacion entre el peso al nacer y el riesgo de proteinuria tiene forma de
U, es decir, de riesgo alto en pesos altos y bajos (10). Los datos obtenidos a través de
varias investigaciones nos han llevado a concluir que el desarrollo fetal tiene un efecto
regulador en la nefrogénesis y en la funcién renal, que se prolonga después de la etapa
neonatal (10,26).

En relacién con el género los nifios tenian rinones mas grandes que las nifas a los 0
meses, pero no se observaron diferencias de género a los 18 meses (26), algo semejante
a lo observado en un estudio realizado en poblacion sana de 1-15 afos estudiada por
parte de la Universidad de Ciencias Médicas de Isfaha, donde no se hallaron diferencias
relevantes desde el punto de vista estadistico en el tamaro total renal al comparar
hombres y mujeres (25).

En un estudio observacional transversal de 116 nifios sanos (1-15 afios), en la
universidad de Ciencias Médicas de Isfahan, se determind que en términos promedio el
rindn izquierdo supera en tamano al derecho (25).

En cuanto la correlacion del volumen renal y la lactancia materna vs la formula, la
evidencia es muy variable de acuerdo con lo encontrado en la literatura. Se determind que
la formula de alimentacion propicia el crecimiento renal comparado con el seno materno
en lactantes de 3 meses de edad que nacieron a término con peso apropiado para la edad
gestacional y otro estudio en donde se determina que la alimentacion artificial se asocia
con incremento del volumen renal por un aumento en el crecimiento renal relativo,
generado por una mayor cantidad de solutos e hiperfiltracién por la alta ingesta de
proteinas, mismo hallazgo que en un estudio multicéntrico europeo en el 2010 se asocio a
un dafo potencial renal por la sobredosis temprana de proteinas (26,27), el bajo peso al
nacer se asocia con crecimiento renal relativo dafado en respuesta a la formula de
alimentacion, aunque no sea han obtenido resultados concluyente en cuanto a la
respuesta de crecimiento renal con la formula infantil en los lactantes pretérmino o

pequefios para la edad gestacional (26). En otro estudio de Miliku y otros, donde se
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compararon pacientes que fueron amamantados alguna vez, otros que fueron
amamantados por mas de 6 meses y otros alimentados exclusivamente con seno materno
hasta los 4 meses, en donde se determind que los nifios amamantados alguna vez, en
comparacion con los que nunca fueron amamantados, estos Ultimos mostraban
volumenes renales y TFGe disminuidos en edad escolar. Entre los nifios que fueron
amamantados alguna vez, la menor duracion de la lactancia se asocié con menor
volumen renal y TFGe mas baja (28). El bajo contenido de proteinas de la leche materna
parece ser benéfico, con cambios subclinicos positivos en el volumen y funcién renal
durante la infancia (27).

En un metaanalisis en donde se analizaron 12 articulos cientificos, incluyendo 3 estudios
de investigacion, se concluyé que la lactancia materna tiene un pronéstico renal favorable
en la infancia, pero los datos son pocos, por lo que se requieren mas investigaciones para
comprender la influencia de la lactancia materna en la funcion renal futura. En uno de los
estudios analizados que fue realizado en Holanda del 2015, que incluyo a mas de 5000
nifos, la lactancia materna en los primeros 4 meses se asocié con un mayor volumen
renal combinado y una TFG mas baja (27).

La relacién que existe entre la nutricion materna ha sido estudiada en animales, y se ha
encontrado que la restriccién proteica, calérica y férrica materna, asi como los niveles
elevados de glucocorticoides en ratas se ha asociado con un tamano renal reducido y
disminucién en la cantidad de glomérulos en la descendencia, asociado a disfuncién renal
progresiva. La deplecién en el numero de nefronas en ratas también se ha observado en
la deficiencia de la vitamina A y la hiperglucemia materna (10,26). El peso al nacer se ve
afectado por la nutricion y salud materna en el embarazo (10).

Las toxicomanias maternas también son determinantes para la salud renal en los nifos,
entre ellas el tabaquismo se asocia con bajo peso al nacer, bajo numero de nefronas y
disminucion del volumen renal, esta ultima no fue estadisticamente significativa, existe un
estudio donde no se encontraron diferencias en el volumen renal, pero si una asociacion
con la TFG, sin embargo la evidencia al respecto es limitada (10,29); la exposicion
gestacional al alcohol afecta la embriogénesis renal por lo que igualmente se asocia a un
menor numero de nefronas (10). En un estudio de cohorte prospectivo de 538 nifios en los
Paises Bajos, encontraron una asociacion entre el tabaquismo paterno y un menor
volumen renal combinado a los 6 afios, sin asociacion con los biomarcadores de

funcionalidad renal (29).
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La correlacion del tamafio renal con la tasa de filtrado glomerular se ha buscado en
multiples investigaciones, tanto en adultos como en nifios. En un estudio se determino
que el tamano renal ecogréfico, especialmente su longitud se correlaciona con la TFG en
nifos sanos, asi como una correlacion positiva entre la TFG estimado mediante formula
de Schwartz y volumen renal total/neto; se observo una buena asociacion entre estatura y
tamano de los rifiones, mientras que no se encontrd asociacion con la creatinina. Algunos
estudios sugieren que marcadores como la cistatina C, se consideran nuevos estimadores
de la TFG, que generan significativamente menos sesgo en los nifos (25,29). Bakker y
otros, afirman que es peor la longitud renal como indicador de la cantidad de parénquima
renal que el volumen renal (25).

Los pesticidas son sustancias quimicas, que tiene una amplia clasificacion, que se aplican
para controlar o matar plagas de insectos, plantas no deseadas, moho o fauna nociva. Se
considera que es comun la exposicién subaguda y cronica de bajo nivel a los pesticidas
(29) .

En los ultimos afnos se han identificado nuevas sustancias quimicas que se encuentran
dispersas en el medio ambiente; los nifios pueden estar expuestos por medio de la
inhalacién del aire, el consumo del agua potable y la ingesta de alimentos (29,30). La
exposicion a nefrotéxicos durante el desarrollo renal podria generar decrecimiento en el
numero de nefronas, asi como alteracion morfolégica y funcional (30). Algunos estudios
sugieren una posible asociacion entre el fluor y la funcioén renal, sin embargo, la literatura
existente sobre la relacion fluoruro y funcién renal sigue siendo limitada (27).

Los nifios sufren en mayor proporcion de exposicion debido a su peso corporal y debido al
consumo de ciertos alimentos que pueden contener pesticidas, asi como actitudes propias
de la edad, como el llevarse las manos a la boca y pasar mas tiempo en el piso. Los
bebes son susceptibles debido al periodo critico en el que se encuentran para el
desarrollo de drganos diana. Asi como que tienen menor madurez de sus vias
metabdlicas, en los primeros meses de vida. Tampoco las vias excretoras urinarias estan
completamente maduras en el primer afio de vida. Ademas de que los rinones son mas
susceptibles a dano por toxicidad ya que reciben el 20-25% del gasto cardiaco. El epitelio
tubular proximal es particularmente susceptible a lesiones téxicas, por la alta actividad
metabdlica y la captacion activa por parte de las células tubulares, de hecho, se considera
el objetivo de los metales pesados, aunque se han descrito vulnerabilidades a diversos

agentes nefrotoxicos en todas las partes de la nefrona. Se ha determinado que, aunque
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se trate de una exposicién cronica a niveles bajos de nefrotoxicos ambientales, también
pueden contribuir a lesién renal y mayor riesgo de ERC posterior. Aun se desconoce si la
exposicion a pesticidas se asocia en lactantes, directamente a un menor volumen renal,
incluso de la relacion de la enfermedad renal cronica de etiologia desconocida con
exposiciones ambientales, ya que la investigacion en nifilos aun es limitada (27,28).

Mejorar la salud materna (antes y durante el embarazo) y la nutricion en la primera
infancia podria mejorar la programacion renal y de esta manera disminuir la prevalencia

de enfermedad renal en el futuro, asi como de otras enfermedades crénicas (3).

27



Capitulo Il: Metodologia.

Definicion del problema.
La enfermedad renal cronica de acuerdo con la KDIGO 2024, se define como la

persistencia por mas de 3 meses de una tasa de filtrado glomerular <60 mL/min/1.73 m? o
marcadores de dafo renal, como albuminuria (230 mg/ 24 horas), caracterizado por
anomalias persistentes en la estructura y funcién renal, ademas de ser progresiva y no
curativa, con alta morbi y mortalidad (31-33).

La prevalencia de la enfermedad renal crénica estd documentada solo en el 73.9% de los
paises en el mundo con una prevalencia media global del 9.5%. Solo 8 paises tienen una
prevalencia mayor al promedio global de ERC, entre ellos México, aunque con un pobre
registro epidemioldgico de esta enfermedad, lo que hace infraestimar su prevalencia e

incidencia en comparacién con el resto del mundo (4,34,35).

Figura 9. Distribucion geografica de la incidencia (A), prevalencia (B), mortalidad (C) y afios de vida ajustados
por discapacidad (D) de ERC en 204 paises y territorios (36).
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Existen multiples causas asociadas a la enfermedad renal crénica entre las mas comunes
y conocidas, como diabetes, glomerulonefritis y enfermedades renales quisticas, ademas
de que se identifica un incremento en la prevalencia de la patologia asociado con
obesidad, hipertension, pacientes de mayor edad y en paises de bajos ingresos (31,33).
En México existe ademas entre las principales causas la insuficiencia renal de causa
indeterminada, tratandose entonces de una disminucion en la tasa de filtrado glomerular
(<60 ml/min/1,73 m?) en poblaciones de pacientes jovenes con ausencia de factores de
riesgo conocidos para enfermedad renal crénica (37). Como su nombre lo dice no se tiene
una etiologia claramente identificada, aunque una de las teorias es la disminucién en el
numero de nefronas (mismo que se asocia por ende a una disminucion en el volumen
renal) (1), aun se especula sobre la causa que lo provoca (31,33,38). Ademas existen
estudios que determinan que un volumen renal total bajo se considera un factor de riesgo
para enfermedad renal crénica, considerandose entonces como un marcador de dafio
renal (2,5).

Figura 10. Grafico de sitios de mayor incidencia en el mundo de enfermedad renal crénica en etapa terminal
(39).
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Figura 11. Grafico de frecuencias de las diversas etiologias de la enfermedad renal crénica en el estado de
Aguascalientes.

La insuficiencia renal en pacientes jovenes de causa indeterminada tiene la mayor
prevalencia a nivel mundial en el estado de Aguascalientes (1,3). Por lo que considera
necesario estudiar a nuestra poblacion local con el fin de establecer las variables que

influyen en su desarrollo.

Figura 12. Graficos de distribucion por edad y sexo de las etiologias mas frecuentes de enfermedad renal
cronica en el estado de Aguascalientes (40).

Dentro del tamizaje de la poblacion hidrocalida se estudid a adolescentes con alta
prevalencia de albuminuria persistente, determinando a través de biopsias de tejido renal,
caracteristicas histologicas llamativas como la glomerulomegalia y el borramiento parcial
de los procesos podocitarios y por ultrasonido un volumen renal incrementado comparada

con los percentiles con relaciéon a su edad, sugestivo de hipertrofia compensatoria (4).
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Misma que se explica en la teoria de la hiperfiltracion, la que esta determinada de acuerdo
al numero de nefronas funcionales; algunos factores directos llegan afectar la
programacion de la cantidad de nefronas funcionales, como son la prematuridad, bajo
peso al nacer, las enfermedades hereditarias y congénitas, la desnutricion prenatal o
postnatal con sobrenutricion posterior, otros factores que influyen indirectamente son la
salud materna como la diabetes gestacional, obesidad materna, desnutricién, uso de
drogas y las exposiciones intrauterinas a determinadas sustancias (1,8,9), lo que
condiciona a tener una menor cantidad de nefronas disponibles, lo que puede determinar
un volumen renal bajo para SCT (sp10) compatible con hipoplasia renal, que
consecuentemente genera afeccion de la funcion renal; como un mecanismo adaptativo
ocurrira un incremento del flujo sanguineo renal y de la tension intraglomerular, lo que
concluira en una hiperfiltracion glomerular con proteinuria progresiva, misma que generara
lesion mecanica en la barrera de filtracion y las estructuras posteriores, la que contribuira
que los glomérulos dafados crezcan en dimension de forma compensatoria vy
posteriormente patoldgica, a posteriori se presenta la esclerosis y el cataclismo
glomerular, acelerando la pérdida de nefronas; lo que avanza provocando un deterioro en
la capacidad renal (8,22).

Previo a la hipertrofia compensatoria identificada en adolescentes, dentro de la teoria de
la hiperfiltracion, en etapas previas de la vida existen factores de riesgo variables, que,
segun la literatura médica, afectan la programacion de la cantidad de nefronas
funcionales; por lo mismo se estan generando esfuerzos por determinar los que tiene una
alta asociacién en nuestra poblacién en etapas iniciales de la vida (1,8,9).

Uno de los estudios representativos es el De Santiago, K. V. et al (2024) desarrollado en
madres, fetos y neonatos del estado de Aguascalientes, se determiné que la presencia de
metomilo, 2,4-diclorofenoxiacético y fluoruro 10 en liquido amnidtico, orina materna y/o
orina neonatal, se asocia con un volumen renal bajo, el que es determinado por ecografia

renal con el volumen renal total ajustado por area de superficie corporal (1).
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Justificacion.
De manera alarmante, el estado de Aguascalientes ha sido identificado como una de las

regiones con mayor prevalencia e incidencia de insuficiencia renal de causa
indeterminada, especialmente en poblacion joven, sin factores de riesgo clasicos como
diabetes mellitus, hipertensiéon o glomerulopatias. Esta situacién plantea la necesidad
urgente de identificar factores etioldgicos propios de la regién y establecer herramientas

de tamizaje oportunas y no invasivas.

Figura 13. Grafico de causas conocidas mas frecuentes con ERC residentes de Aguascalientes, con exclusion
de pacientes trasplantados (41).

Evidencia reciente ha documentado alteraciones estructurales renales en adolescentes
con albuminuria persistente, como hipertrofia glomerular y volumen renal aumentado,
cambios compatibles con una respuesta compensatoria secundaria a un decremento en la
cantidad de nefronas iniciales, lo que es condicionado por un fenémeno que es parte de la
teoria de la hiperfiltracion glomerular. Factores prenatales como bajo peso al nacer,
prematuridad, exposicion a téxicos ambientales (pesticidas) y condiciones maternas
adversas (como desnutricion, obesidad, diabetes gestacional) pueden influir
negativamente en la programacion del numero de nefronas funcionales, afectando la
maduracion y el volumen renal desde fases iniciales del desarrollo.

Por lo tanto, estudiar la relacion entre el volumen renal estimado por ecografia en
lactantes y su funcion renal, en conjunto con factores enddgenos y exdgenos, resulta

crucial para comprender el origen temprano de la enfermedad renal crénica en nuestra
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poblacion. La identificacion de marcadores de riesgo estructural en etapas tempranas
permitiria establecer estrategias de prevencion, diagndstico y seguimiento mas efectivas,
y podria contribuir al entendimiento de la elevada carga de enfermedad renal en

Aguascalientes y regiones con caracteristicas epidemioldgicas similares.

Hipotesis.
Los factores asociados a un menor volumen renal en lactantes del estado de
Aguascalientes seran la talla baja, peso bajo, inadecuado grado de nutricién, ausencia de

lactancia materna, el antecedente de exposicidon a pesticidas y metales pesados.
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Objetivos.
Objetivo general.
Reconocer los factores que se correlacionan a un volumen renal disminuido en lactantes

del estado de Aguascalientes.

Objetivos especificos.
. Comprobar la asociacion que existe entre la tasa de filtrado glomerular y el

volumen renal disminuido.

. Correlacionar que factores endégenos y exdgenos se asocian con disminucion en
el volumen renal.

. Evaluar la ecografia como herramienta imagenoldgica para determinaciéon de
volumen renal bajo para superficie corporal total (<p10) compatible con hipoplasia renal

en lactantes.
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Tipo de estudio.
Es un estudio de cohorte prospectivo, correlacional, analitico; en nuestro se estudié se

concentraron esfuerzos para describir los volumenes renales de pacientes lactantes del
estado de Aguascalientes, a los cuales se les realizé ecografias para valorar la relacién

del volumen renal disminuido con otras variables estudiadas previamente.

Descripcion del universo de trabajo.
El universo de trabajo estara conformado por los lactantes a los que se les realizaron

ecografias renales para estimar el volumen renal, en el Centenario Hospital Miguel
Hidalgo, que hayan formado parte de una segunda evaluacion entre marzo del 2024 y
marzo del 2025.

Criterios de inclusion.
Lactantes (mayores de 28 dias de vida y menores de 2 afios de edad) de ambos sexos

con antecedente de estudio previo durante la edad neonatal de volumen renal
determinado por ecografia y analisis de muestras en sangre, orina y liquido amniético;
vivir en Aguascalientes, ser paciente del hospital Centenario Hospital Miguel Hidalgo,

acudir en el rango de edad a tomas de muestra de sangre y ecografia renal.

Criterios de eliminacion.
Seran eliminados del estudio aquellos lactantes cuyos padres o tutores retiren el

consentimiento informado durante el desarrollo del estudio, aquellos en quienes se
detecte posteriormente una malformacion renal congénita no identificada al inicio, o que
presenten datos clinicos o ecograficos incompletos. También se eliminaran los casos en
los que se detecten errores significativos en la recoleccién de datos que impidan su

analisis.

Criterios de exclusion.
Se excluiran del estudio a los lactantes que presenten antecedentes de cirugia renal

previa, monorenos, malformacién renal congénita, sindromes genéticos con afectacion
renal, asi como aquellos con registros médicos incompletos o sin estudios ecograficos
disponibles. También se excluirdn aquellos cuyos padres o tutores no otorguen el

consentimiento informado y/o no lleven a los lactantes a consulta de segunda evaluacion.
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Tamafio de la muestra.
De marzo de 2024 a marzo de 2025, se reclutaron a 93 lactantes entre 28 dias y dos afos

de edad que cumplieron los criterios de inclusion detallados en el apartado 4.3. Mediante
la formula del calculo de muestras para poblaciones finitas, considerando un nivel de
confianza del 95% (a = 0.05) y una potencia estadistica del 80% (B = 0.20):

Donde:

N= total de pacientes reclutados = 93.

Z 2 = Nivel de confianza al 95% = 1.96.

p = Proporcién aproximada del fenomeno del estudio: 0.50

g= Proporcion de la poblacion que no tiene el fendémeno de estudio (1-p) = .50

d= Nivel de precision absoluto: 0.05.

A partir de la aplicacion de esta férmula, se determind el tamafio de la muestra a 76

lactantes entre 28 dias y 2 anos que seran seleccionados mediante un muestreo aleatorio

simple.
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Descripcion de las variables del estudio.

Variable Definicion Unidad de medida Escalas de medicion
operacional
Género Sexo biolégico No aplica Cualitativa nominal
Edad Tiempo transcurrido | Meses Cuantitativa discreta
desde la fecha de
nacimiento 'y el
ahora.
Peso Masa corporal de un | Kg Cuantitativa
individuo para continua
evaluar estado
nutricional,
crecimiento y salud
general.
Talla Medida de la altura, | cm Cuantitativa
desde la base de los continua
pies hasta la cabeza.
Superficie  corporal | Medida total del area | m? Cuantitativa
(SC) externa del cuerpo continua
humano.
Edad gestacional Semanas de | Semanas Cuantitativa discreta
gestacion estimadas
al  momento del
nacimiento.
Lactancia materna | Consumo exclusivo | No aplica Cualitativa
exclusiva de leche materna sin dicotobmica nominal
otros  liquidos o (Si/ No)
sélidos.
Creatinina sérica Producto de desecho | Miligramos/ Cuantitativa
presente en la | decilitros. continua
sangre que es un
indicador  de la
funcién renal.
Cistatina C Concentracion de | Miligramos/ Cuantitativa
cistatina C en suero | decilitros. continua
como marcador de
filtracion glomerular.
Tasa de filtrado | Volumen de fluido | mL/ min/ 1.73 m2 Cuantitativa
glomerular (TFG) filtrado por unidad de continua
tiempo desde los
capilares
glomerulares renales
hacia el interior de la
capsula de Bowman.
Tasa de filtrado | Tasa de filtrado | mL/ min/ 1.73 m2 Cuantitativa
glomerular por | glomerular calculada continua
cistatina c por la féormula
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Bedside  Schwartz,
usando cistatina c.

Tasa de filtrado | Tasa de filtrado | mL/ min/ 1.73 m2 Cuantitativa
glomerular por | glomerular calculada continua
creatinina por la férmula
Bedside  Schwartz,
usando creatinina.
Peso para la edad | Clasificacion del | % Cuantitativa ordinal
(percentil OMS) peso con base en (categorizada)
percentiles
estandarizados OMS
2006.
Talla para la edad | Clasificacion de la | % Cuantitativa ordinal
(percentil OMS) talla con base en (categorizada)
percentiles OMS.
Estado nutricional | Clasificacion del | No aplica Cualitativa ordinal
(P/E) estado nutricional
segun percentil
(desnutriciéon /
normal / exceso de
peso)
Volumen renal | Medida del tamafo | mL/m2 Cuantitativa
determinado por | total de los rifiones, continua
area de superficie | ajustado por la
corporal (VRSCT) superficie  corporal
del individuo.
Volumen renal Cantidad de espacio | cm? Cuantitativa
tridimensional  que continua
ocupa un rinodn.
Pesticidas Quimicos usados | No aplica Cualitativa nominal
para controlar
plagas, incluyendo
insectos, hongos,
malezas y otras
especies dafinas.
Antecedentes Informacién en salud | No aplica Cualitativa nominal
heredofamiliares de los familiares
cercanos.
Toxicomanias Trastorno por uso y | No aplica Cualitativa nominal
abuso de sustancias
estupefacientes.
Hitos del desarrollo Habilidades No aplica Cualitativa nominal
referencia para

evaluar el progreso
del desarrollo normal
de un nifo.

Tabla 1.Descripcion de variables del estudio.
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Andlisis estadistico propuesto.
Se aplicara un analisis univariado, en las variables continuas de distribucion normal se

utilizara media y desviacion estandar, para las variables continuas de distribucién no
paramétrica se usaran mediana e intervalos intercuartilares. Se usara estadistica
descriptiva de acuerdo con el tipo de variable, en el caso de las variables continuas se
valorara la distribucion con la formula de Kolmogorov-Smirnov, la que me dira si es
distribucion anormal o no paramétrica.

Las variables dicotomicas u ordinales se describen con frecuencias absolutas (n) y
relativas (%).

Asimismo, se realizara un analisis multivariado mediante una regresion logistica binaria,
con el objetivo de identificar la asociacion entre factores enddégenos y exdgenos con
volumen renal disminuido para SCT (< percentil 10) compatible con hipoplasia renal. El
analisis se realizé utilizando un nivel de significancia de p < 0.05, y los resultados se
interpretaron con base en el odds ratio, junto con sus respectivos intervalos de confianza
al 95% (1C95%).

Finalmente, para evaluar la relacidon entre el volumen renal relativo y los parametros de
funcién renal (tasa de filtracion glomerular estimada a partir de creatinina y cistatina C), se
utilizaran pruebas de correlacién. Se aplicara la correlaciéon de Pearson si las variables
presentan distribucion normal y homogeneidad de varianza; en caso contrario, se utilizara
la correlacion de Spearman (Rho). Asimismo, se realizara una regresion lineal simple para
explorar la posible capacidad predictiva del volumen renal sobre la funcién renal.

El procesamiento y analisis de datos se realizara utilizando Microsoft Word/Excel para la

organizacion inicial y SPSS v.31 para los analisis estadisticos.
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Capitulo lll: Material, pacientes y métodos.

Técnica de recoleccion de datos.
El método utilizado para la recoleccion de datos fue a través de entrevista oral directa

estructurada, en forma de entrevista clinica al momento de su consulta de seguimiento de
nifo sano. Ademas de medicion directa de antropometria, asi como toma muestras de
sangre, por parte del equipo de médicos pasantes investigadores y enfermeras del
Centenario Hospital Miguel Hidalgo.

Se contd con el apoyo de médicos residentes de imagenologia diagndéstica y terapéutica
del Centenario Hospital Miguel Hidalgo, encargados de realizar las ecografias renales

para la medicién directa del volumen renal.

Procedimientos de la recoleccion de datos y descripcion.
Parte de la realizacidén de este proyecto de investigacion necesito la asesoria y orientacion

de un médico especialista en imagenologia, un médico especialista en investigacion y en
nefrologia.

Se contd con el apoyo de médicos pasantes investigadores cursando su servicio social
dentro del Centenario Hospital Miguel Hidalgo y médicos residentes de pediatria,
encargados de realizar las entrevistas clinicas y las tomas de muestras sanguineas; asi
como de médicos residentes de imagenologia diagndstica y terapéutica de 3° y 4° de la
misma institucion, encargados de realizar las ecografias renales.

El Centenario Hospital Miguel Hidalgo fungié como sede de nuestro estudio, ya que este
cuenta con equipos de ultrasonido e instalaciones fisicas necesarias, como lo son
consultorios para atencion médica y la toma de muestras, ademas de contar con un
sistema de historias clinicas y laboratorio electrénicos, util y necesario para la recoleccion
de informacion para la investigacion.

En el protocolo de investigacion actual acudieron 93 pacientes en edad lactante. El resto
de los pacientes no acudid a la consulta en la fecha programada, misma que fue
agendada por via telefénica con los padres y/o tutores, por lo que fueron excluidos del
protocolo de investigacion.

En los meses de marzo 2024-marzo 2025, pacientes pediatricos de la edad lactante
acudieron a consulta de control del nifo sano y que ademas estaban en seguimiento
desde recién nacidos. Inicialmente los médicos pasantes les realizaron entrevistas
clinicas a sus padres o tutores, toma de somatometria, asi como pruebas serolégicas a

los mismos lactantes. Las tomas de muestras sanguineas fueron tomadas en una sola
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ocasién antes o después de la entrevista clinica, en uno o un par de intentos, se tomaron
0.5 ml para tubo morado pediatrico y 1 ml para tubo ambar, con un volumen total de 1.5
ml, mismo que no excede al volumen sanguineo maximo permitido que se puede extraer
de forma segura en recién nacidos y lactantes, sin causar riesgos clinicamente
significativos, como inestabilidad hemodinamica, anemia o aumento de la morbilidad. El
consenso actual establece que el volumen sanguineo maximo permitido para una sola
extraccion de sangre en neonatos y lactantes debe ser del 2.5% del volumen sanguineo
total, para fines clinicos y de investigacion. El volumen sanguineo total de un neonato a
término y lactantes es de aproximadamente 80-100 ml/kg, por lo que el maximo seguro en
una sola extraccion es de aproximadamente 2-2.5 ml/kg (42).

Las muestras de laboratorio fueron conservadas y analizadas por el equipo de laboratorio
con el método de quimica seca para la determinacién de creatinina, quimica humeda para
el analisis de cistatina c y los pesticidas se determinaron mediante cromatografia liquida
de alta resolucidn acoplada a un espectrometro de masas en tandem.

Los ultrasonidos renales fueron realizados por médicos residentes de 3° y 4° afio de la
especialidad de Imagenologia diagndstica y terapéutica (los que fueron previamente
capacitados por médicos radidlogos certificados con amplia experiencia en anatomia
ecografica renal), para los que se utilizaron varios equipos de ultrasonido, de las
siguientes marcas Fuijifiim Arietta 65, con transductor convexo (modelo C253A); Philips
Affiniti 70, con transductor convexo (C5-1); y ACUSON S1000 HELX Evolution, con
transductor convexo (modelo 6C2), todos ellos con resiente y periddica calibracion. El
lactante por evaluar debe estar tranquilo, en acompanamiento de sus padres o tutores,
para reducir la ansiedad y el miedo, y asi minimizar el movimiento, en posicidén decubito
supino y lateral dependiendo del rifién a estudiar. La evaluacion ecografica fue realizada
con preset renal, modificando manualmente la profundidad y magnificacion de la imagen
en el ultrasonido hasta que el rindn abarque al menos el 50% de lo visible en la pantalla,
optimizando el contraste de la imagen acorde a la ecogenicidad de los tejidos modificando
las ganancias, obteniendo imagenes de ambos rifiones en eje longitudinal (sagital), en
donde se evaluara la longitud renal en el eje mayor del rifién; y transversal (axial)
midiendo a nivel del hilio renal el eje anteroposterior y transverso del rifidn, colocando el
calibrador en los bordes externos de las caras correspondientes, para el posterior calculo
de volumen en ambos rifiones, para los mismos se realizaron los respectivos registros.

Para reducir el sesgo de medicion, se implementd un procedimiento de cegamiento simple
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del operador donde las mediciones para determinacion del volumen renal fueron
realizadas sin tener acceso previo a informacion clinica del paciente (historia clinica previa
y resultados de analisis sanguineo).

El calculo del volumen renal se realiz6 empleado la formula elipsoide: V = (4/3) 1 abc,
donde a, b y c son los ejes longitudinal, anteroposterior y transverso respectivamente.
Posteriormente se realizé la determinacion del area de superficie corporal que es una
determinacion del area de superficie de un cuerpo humano calculado con la formula de
Dubois: SCA (m?)=0.007184 * peso corporal (kg)°4?® * altura corporal (cm)®725,

Finalmente se realizé el calculo y determinacion del volumen renal ajustado por area de
superficie corporal, que se obtiene dividiendo el volumen renal entre el area de superficie
corporal.

Los datos fueron registrados en formatos especificos para la recoleccion de informacién

especificamente para este proyecto.

Instrumento de recoleccion de datos.
Se utilizé el formato para el registro de los datos la tabla de “historia clinica de los

lactantes” y de el “volumen renal por ecografia en pacientes lactantes”, donde se
recolectaron los datos necesarios para el proyecto de investigacién, previamente
elaborado por los investigadores de este estudio, tomando como base las variables

requeridas para el mismo.

Descripcion de los procedimientos.
Previa autorizacion por parte del comité de ética del Centenario Hospital Miguel Hidalgo,

se continuo con el seguimiento de los pacientes pediatricos previamente evaluados en
otra etapa de la investigacion, cuando se encontraban en la edad neonatal, ahora en edad
lactante, los que acudieron a control del nifio sano, se realizaron entrevistas clinicas a sus
padres o tutores por parte de médicos pasantes investigadores cursando su servicio
social dentro del Centenario Hospital Miguel Hidalgo y médicos residentes de pediatria,
asi como la toma de somatometria y pruebas seroldgicas los lactantes, que incluyeron
determinacion de creatinina, cistatina, BUN, urea, microalbumina, albumina, hierro,
ferritina, CO2 venoso, hemoglobina y la presencia de pesticidas (Dimetoato, picloram,
metoxuron, ametrina, carbofuran fipronil, atrazina, dinotefuran, tiabendazol, oxandrolona,
carbendacima, meclizina, molinate, metomilo, emamectina, glifosato, tiacloprid, ampa,

lambda cialotrina, tiametoxam, clotianidina, acido 2,4-diclorofenoxiacético, piraclostrobina,
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imidacloprid, malation, imazalil, diazindn y clorpirifos). Las muestras de laboratorio fueron
conservadas y analizadas por el equipo de laboratorio con el método de quimica seca
para la determinacién de creatinina, quimica humeda para el analisis de cistatina c y los
pesticidas se determinaron mediante cromatografia liquida de alta resolucién acoplada a
un espectrometro de masas en tandem.

En el mismo dia de la consulta, médicos residentes de imagenologia diagndstica y
terapéutica de 3° y 4° afio de la misma institucion, fueron los encargados de realizar las
ecografias renales. Se utilizaron varios equipos de ultrasonido, de las siguientes marcas
Fujifilm Arietta 65, con transductor convexo (modelo C253A); Philips Affiniti 70, con
transductor convexo (C5-1); y ACUSON S1000 HELX Evolution, con transductor convexo
(modelo 6C2). Se realizd la exploracion sonografica renal en los lactantes en decubito
supino y lateral respectivamente al rindbn a evaluar. Se recolectaron las dimensiones en
longitud, diametro anteroposterior y transverso (los dos ultimos medidos a nivel del hilio),
para el posterior calculo de volumen en ambos rifiones.

El calculo del volumen renal se realiz6 empleado la formula elipsoide: V = (4/3) 1 abc,
donde a, b y ¢ son los ejes longitudinal, anteroposterior y transverso respectivamente, los
ultimos dos medidos al nivel del hilio renal.

Posteriormente se realiz6 la determinacion del area de superficie corporal de cada infante,
calculado con la féormula de Dubois: SCA (m2)= 0.007184 * peso corporal (kg)0.425 *
altura corporal (cm)0.725.

En conjunto con los datos obtenidos previamente, se realizé el calculo y determinacién del
volumen renal ajustado por area de superficie corporal, que se obtiene dividiendo el
volumen renal entre el area de superficie corporal.

Los datos fueron registrados en formatos especificos para la recoleccion de informacion
especificamente para este proyecto.

Después de la recoleccion de datos, se ingresaron las variables en el programa de
andlisis estadistico (Stata version 14), para convertir los datos obtenidos en estadisticas
epidemiolégicas y herramientas graficas, como lo son tablas y diagramas, para la mejor
comprension y resumen de la informacion obtenida.

Las variables fueron analizadas de manera individual y ademas se buscaron asociaciones
entre estas variables, para finalizar con el analisis de resultados y la presentacion del

proyecto.
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Autorizacién del Comité de
Etica del CHMH

Evaluacion inicial de madres y
neonatos, con determinacion
de xenobioticos y volumen
renal.

Reevaluacién en la consulta
de control de nifio sano de
pacientes en edad lactante
que ya habian sido evaluados
en etapa neonatal

Entrevistas clinicas a
padres/tutores, toma de
somatometria y muestras
seroldgicas (realizadas por
medicos pasantes).

Conservacion y analisis de
muestras de laboratorio.

Realizacion de ecografias
renales (por médicos
residentes de imagenologia).

Registro de medidas renales
(longitud, diametro AP y
transverso).

Calculo del volumen renal
usando la férmula elipsoide

Calculo del drea de superficie
corporal (férmula de Dubois)

Célculo del volumen renal
ajustado por superficie
corporal

Tabulacién de los datos

Ingreso de variables al
software Stata v14

Analisis estadistico

Interpretacion de resultados

Presentacion final del
proyecto

Figura 14. Diagrama de flujo de los procedimientos realizados en el protocolo en orden cronolégico.
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Cronograma.

20 20 2024

2026

TAREAS ENE FEB MAR ABR MAY JUN JuL AGO SEP ocT NOV DIC ENE FEB

ocT

DIC

FEB

DISENO DEL i
PROYECTO

PRESENTACION AL
COMITE DE ETICA

EJECUCION [ L

REALIZACION DE
PRUEBAS

ANALISIS DE
RESULTADOS

REVISION FINAL

PRESENTACION

Tabla 2. Cronograma de los procedimientos realizados en el protocolo de investigacion.
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Recursos humanos.

NOMBRE DEL PARTICIPANTE FUNCIONES DENTRO DEL PROTOCOLO

Médicos residentes de imagenologia | Realizacion de ecografias renales.
del CHMH.

Médicos pasantes del servicio social | Toma de somatometriay muestras seroldgicas.

del CHMH. Tabulacion de los datos.

Médicos residentes de pediatria del | Reevaluacion en la consulta de nifio sano con

CHMH. entrevistas clinicas a padres/tutores de los
lactantes.

Laboratoristas clinicos y quimicos del | Procesamiento de las muestras serologicas.
CHMH.

Tabla 3.Recursos humanos que participaron en el protocolo de investigacion.

Recursos materiales.
e Equipos de ultrasonido, de las siguientes marcas Fujiflm Arietta 65, con

transductor convexo (modelo C253A); Philips Affiniti 70, con transductor convexo
(C5-1); y ACUSON S1000 HELX Evolution, con transductor convexo (modelo
6C2).

e Cama de exploracion.

e Computadora.

e Equipo para antropometria del CHMH (con aprobacion previa).

e Consultorios externos del CHMH (con aprobacion previa).

e Laboratorio del CHMH (con aprobacion previa).
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Capitulo IV: Resultados.

Generalidades.
En la presente investigacion participaron 93 lactantes entre los 12 (li= 12) y 17 (Is=17)

(tabla 4, figura 15) meses de edad que formaron parte de un estudio previo publicado por
De Santiago, K. V. et al (2024). Con la aprobacion de los tutores al acudir a la evaluacion
subsecuente del producto, y mediante un muestro probabilistico aleatorio, se consideraron
76 lactantes (n=76) en igualdad de proporcién por sexo para analizar la relacién entre el
volumen renal absoluto ajustado a la superficie corporal (VRSCT) con antecedentes del
pre y postnatales. Se encontré que la mediana de edad en la muestra fue de 12 meses
(Mdn=12, RIQ: 12 — 13) (tabla 5) y el 35.5% de los lactantes estaba recibiendo lactancia
materna exclusiva (n=27, 35.5%) (tabla 5).

Asimismo, se observé que el promedio de semanas de gestacion fue de 39.91 (x= 39.01
semanas, D.E. £1.47 semanas) (tabla 4), en un rango entre 36 (= 36) y 43 (Is=43)
semanas, siendo la numero 40 la mas comun de la muestra (Mo=40, 25.5%).
Considerando que el interrogatorio de los antecedentes heredofamiliares contemplé hasta
el segundo grado, se encontré que el cancer fue la condicion crénica mas comun (n=26,
34.2%) (tabla 4, figura 16), seguida de la diabetes (n=22, 28.9%) (tabla 4, figura 16). La
enfermedad renal crénica (ERC) ocup6 el tercer puesto al presentarse en el 26.3% de los
casos (n=20, 26.3%) (tabla 4, figura 16).

Respecto a los antecedentes clinicos de exposicién a sustancias quimicas de la madre y
del ambiente, 22 lactantes (n=22, 28.9%) (tabla 4, figura 17) se expusieron al consumo del
alcohol durante el periodo de gestacion, mientras que el 22.4% (n=17, 22.4%) (tabla 4,
figura 17) a mas de dos drogas. El desarrollo gestacional del 11.8% (n=9) de los lactantes

estuvo influido por la exposicion de pesticidas (tabla 4).
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Antecedentes clinicos y heredofamiliares

Variable

Frecuencia (fr)

Porcentaje (%)

SDG (x =39.01, D.E. £1.47)

Antecedentes heredofamiliares

Diabetes mellitus 22 28.9%
Hipertensién arterial 5 6.6%
Cancer 26 34.2%
Enfermedad renal cronica 20 26.3%
Neurologicas 12 15.8%
Alergias 13 17.1%
Exposicién a sustancias téxicas

Alcohol 22 28.9%
Tabaco 16 21.1%
= 2 drogas 17 22.4%
Pesticidas 4 5.3%

Tabla 4. Distribucién de frecuencias y porcentajes de los antecedentes clinicos y heredofamiliares de la

muestra de 76 lactantes. Elaboracion propia.

Edad en meses del lactante
Figura 15. Diagrama de caja que exhibe valores atipicos y extremos respecto a la mediana de la muestra de

76 lactantes. Exportado de SPSS, version 31.
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Antecedentes heredofamiliares

PAS

Frecuencia

Diabetes Hipertension Céancer Enfermedad  Neuroldgicas Alergias
renal crénica

Exposicion a sustancias toxicas

Frecuencia

Alcohol > 2 drogas Pesticidas

Figura 17. Distribucion de frecuencias y porcentajes de la exposicion de sustancias téxicas. Elaboracion
propia.

Durante la evaluacién subsecuente de los productos —clasificados como lactantes por la
etapa del desarrollo en la que se encontraban—, considerando los rangos de edad que
presentaron (= 12 y Is=17), la mediana del peso fue de 9.76 kg (Mdn=9.75, RIQ: 9 —
10.38) (tabla 5, figura 18).

Al transformar la medida antropométrica a puntuaciones Z (z scores) e interpretadas en
percentiles con base en los parametros de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) de
2006, se observo que el 94.7% (n=72, 94.7%) de la muestra se ubico en el percentil 3 —
97 (P3 — P97) (tabla 5). Esta interpretacion fue similar en la variable de talla (x= 76.31 cm,
D.E. £3.47 cm) (tabla 5), donde el 90.8% (n=69) de los lactantes estaba dentro del rango
percentil (P3 — P97) (tabla 5).

Al realizar el mismo ejercicio en los parametros de Peso ajustado a la Edad (P/E) de la
OMS, se encontré un caso unico de un lactante en estado de desnutricion (<P15, n=1,
1.4%), mientras que una tercera parte de la muestra (30.3%, n=23) (tabla 5, figura 21)

estaban en el rango normal de P/E. Las dos clasificaciones superiores (sobrepeso y
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obesidad de acuerdo con P/E) restantes se agruparon en una categoria que fue definida
como “exceso de peso”, que considerd los valores superiores del percentil 85 (>P85), que

alcanzd6 una representacion del 68.4% (n=52) (tabla 5, figura 21).

Datos biométricos y nutricionales actuales

Variable Frecuencia (fr) Porcentaje (%)

Edad (Mdn=12 meses, RIQ: 12 - 13
meses)

Peso (Mdn=9.76 kg, RIQ: 9 — 10.38 kg)

Peso bajo para la edad (P-0.1 - P<3) 2 2.6%
Peso adecuado para la edad (P3 — P97) 72 94.7%
Peso elevado para la edad (P97 — P99) 1 1.3%
Obesidad (P99) 1 1.3%

Talla (x = 76.31 cm, D.E. £+3.47 cm)

Talla muy baja (<P0.1) 1 1.3%
Talla baja (P0.1 — < P3) 3 3.9%
Talla normal (P3 — P97) 69 90.8%
Peso muy elevado para la edad (>P97) 3 3.9%

Estado de nutricion

Desnutricion (<P15) 1 1.3%
Normal (P15 — P85) 23 30.3%
Exceso de peso (>P85) 52 68.4%

Lactancia materna exclusiva

Si 27 35.5%

No 39 64.5%

Superficie corporal (x = 0.45 m?, D.E.
+0.037 m?)

Tabla 5. Distribucién de frecuencia y porcentajes de las medidas antropométricas e indicadores nutricionales
de la muestra de 76 lactantes. Elaboracién propia.
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Peso del lactante

Figura 18. Diagrama de caja que exhibe valores atipicos y extremos respecto a la mediana del peso de la
muestra de 76 lactantes. Exportado de SPSS, versién 31

Media = 76.32
ges;isacidn estandar = 3.479

Frecuencia

650 700 750 80.0 850 500

Talla del lactante

Figura 19. Histograma exportado de SPSS, versién 31.
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el Media = 450
Desviacion estandar = 036

N=

Frecuencia

350 400 450 500 550 600

Superficie corporal del lactante en m2

Figura 20. Histograma exportado de SPSS, version 31.

E Desnutricién
W Normal
[ Exceso de peso

Figura 21. Diagrama de pastel que exhibe la distribucion y frecuencia del estado nutricional de los lactantes,
basado en la interpretacion de los percentiles del calculo P/E de la OMS. Exportado de SPSS, versién 31.
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Rif6N.

Respecto a las medidas de los diferentes ejes renales, se encontré que el volumen

relativo del rifidn izquierdo fue de 24.58 mm3 (x = 24.58 mm3, D.E. £6.27 mm3) (figura

22), concentrando al 26.3% de la muestra en el percentil igual o menor a 10 (P<10 =
n=20, 26.3%). El volumen relativo del rifién derecho fue de 24.96 mm3 (X = 24.96 mm3,

D.E. £6.57 mm3) (figura 22), con una prevalencia menor de “volumen relativo bajo” que su

contraparte (P<10 = n=16, 21.1%). Finalmente, se observé que el promedio del volumen

renal respecto a la superficie corporal fue de 109.12 (x = 109.12 mm3, D.E. £22.49 mm3)

(figura 26). El 35.5% (n=27) de los lactantes presentaron un volumen renal bajo de

acuerdo con la superficie corporal. Las longitudes de las localizaciones restantes se

encuentran resumidas en las tablas 6 y 7 y representadas en las figuras 23 — 25.

Medida de tendencia

central

Ejes renales anatémicos (izquierdo)

Volumen Eje Eje antero- Eje transverso
relativo (mm?) longitudinal posterior (mm) (mm)
(mm)
(Mdn, RIQ/ x /D.E.) x=2458 mm?, | x=58.11mm, | Xx=28.15mm, |X=27.78 mm,
D.E. £6.27 D.E. +5.54 D.E. +3.18 D.E. +3.33
mm?, mm. mm. mm.

Tabla 6. Distribucion de frecuencia y porcentajes de las medidas de los ejes renales izquierdos de la muestra
de 76 lactantes. Elaboracion propia.

Medida de tendencia

central

Ejes renales anatémicos (derecho)

Volumen Eje Eje antero- Eje transverso
relativo (mm?) longitudinal posterior (mm) (mm)
(mm)
(Mdn, RIQ/ X /D.E.) X =24.96 mm?, | x=56.59 mm, |x=28.77 mm, X =28.72 mm,
D.E. +6.57 D.E. +6.36 D.E. +4.39 mm. | D.E. £3.30
mm?3. mm. mm.

Tabla 7. Distribucion de frecuencia y porcentajes de las medidas de los ejes renales derechos de la muestra
de 76 lactantes. Elaboracion propia.
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mm3

Figura 22. Diagrama de caja del volumen renal relativo en mm3 bilateral (izquierdo: Mdn=23.55 mm3, RIQ:
20.09 — 27.95 mm; derecho: 24.15 mm3, RIQ: 20.77 — 28.77 mm). Elaboracion propia.

Longitud en mm

Figura 23. Diagrama de caja respecto a la longitud de los rifiones bilateralmente (izquierdo: Mdn=57.90 mm,
RIQ: 54.25 — 61 mm; derecho: 57.55 mm, RIQ: 51.85 — 61 mm). Elaboracion propia.
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Longitud en mm

Figura 24. Diagrama de caja del eje anteroposterior de ambos rifiones (izquierdo: Mdn=27.84 mm, RIQ: 26 —
31 mm; derecho: 28.45 mm, RIQ: 25.02 — 31.37 mm). Elaboracién propia.

Longitud en mm

Figura 25. Diagrama de caja del eje transverso de ambos rifiones (izquierdo: Mdn=27.60 mm, RIQ: 25.47 — 30
mm; derecho: 29 mm, RIQ: 26.07 — 31 mm). Elaboracion propia.
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Figura 26. Histograma exportado de SPSS, version 31.

Respecto a los parametros de funcionamiento renal, se observé que los valores de
Creatinina (Cr) (x = 0.26 mg/dL, D.E. £0.052 mg/dL, 1;i=0.20, Is=0.40) (tabla 8) y Cistatina C
(X = 0.90 mg/dL, D.E. £0.16 mg/dL, 1=0.65, 1s=1.35) (tabla 8) estaban dentro de la normal,
al igual que las tasas de filtracion glomerular considerando la Cr (X = 128.03 mL/min/1.73
m2, D.E. £27.41 mL/min/1.73 m2) (tabla 8, figura 27) y CysC (x = 142.11 mL/min/1.73 m2,
D.E. £ 34.19 mL/min/1.73 m2) (tabla 8, figura 28).

Medida de

tendencia central

Parametros de funcién renal

Creatinina Cistatina C TFG de TFG de
Creatinina en Cistatina C en
mL/min/1.73 m? | mL/min/1.73 m?
(Mdn, RIQ/ X /D.E.) | x=0.26 mg/dL, Xx=0.90 mg/dL, | X =128.03 X =142.11
D.E. £0.052 D.E. £0.16 mL/min/1.73 m2, | mL/min/1.73 m?,
mg/dL mg/dL D.E. +27.41 D.E. + 34.19

mL/min/1.73 m?

mL/min/1.73 m?

Tabla 8. Tendencia central y dispersion de los parametros de funcionamiento renal. Elaboracion propia.
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Tasa de filtrado glomerular estimada con Cr en mL/min/1.73 m?

30 Media = 128,03

Desviacion esténdar = 27 41
N=76

20

Frecuencia

Figura 27. Histograma exportado de SPSS, version 31.

Tasa de filtrado glomerular estimada con Cistatina C en mL/min/1.73 m?

20 Media = 14212
Desyiacion estandar = 34.194

Frecuencia

75.0 100.0 1250 1500 1750 2000

Figura 28. Histograma exportado de SPSS, version 31.

Este estudio aplicd tres fases de analisis. La primera consistié en determinar si el
volumen renal —codificado mediante una variable dicotdmica de acuerdo con los
percentiles publicados por Alcalde-Ortiz et al (2023), donde 0 = volumen renal disminuido
(P<10) y 1 = volumen renal adecuado (P>11) — guardaba relacién con factores endégenos
y exégenos del desarrollo como el peso actual — codificado mediante una variable
dicotdmica de acuerdo con los percentiles de la OMS (0 = peso bajo [P0.1 - P<3]y 1 =
peso adecuado [P3 — P99])-, talla adecuada actual (0 = talla baja [P0.1 - P<3]y 1 = talla

adecuada [P3 — P99]-, lactancia materna exclusiva (0 = no y 1 = si), antecedentes
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exdégenos como la exposicion de pesticidas y metales pesados (0 = no y 1 =si), asi como

de tabaco (0 = no y 1 = si) y de alcohol (0 = no y 1 = si) mediante una regresion logistica

binaria.

Se prescindié de analizar la relacion de las variables independientes individualmente (p.

ej. Volumen renal y lactancia materna exclusiva [0 = no y 1 = si]) para evitar sesgos y

mantener la congruencia con el objetivo general. No se encontrd significancia estadistica

en la interaccion de las variables en el modelo (tabla 9). Para realizar los dos analisis

restantes, se aplicé la prueba de normalidad de Kolmogorov Smirnov por el nimero de

participantes que constituyé la muestra (n=76) para determinar la normalidad de las

siguientes variables cuantitativas en la tabla 10.

Variable ‘ Exp (b) ‘ IC95% para exp (b) ‘ P valor
Pesticidas 1.118 0.252 —4.948 0.641
Lactancia exclusiva 0.892 0.325 - 2.460 0.971
Peso error 0.000 1.000
Talla 1.729 0.217 - 13.789 0.703
Alcoholismo 1.039 0.333 — 3.242 0.948
Tabaquismo 0.494 0.146 — 1.673 0.257

Tabla 9. Resultados de la interaccion de las variables independientes en el modelo de regresion logistica
binaria. Elaboracion propia.

Variable Estadistico K-S P valor Interpretacién
Volumen renal de acuerdo 0.187 76 0.809 Los datos
con la superficie corporal siguen una
(variable independiente). distribucion

normal.
Tasa de filtracion 0.245 76 <0.001 Los datos no
glomerular (TFG) respecto siguen una
al valor de Creatinina distribucion
(variable dependiente). normal.
Tasa de filtracion 0.065 76 <0.001 Los datos no
glomerular (TFG) respecto siguen una
al valor de Cistatina C distribucion
(variable dependiente). normal.

Tabla 10. Pruebas de normalidad de variables de variables cuantitativas del subanalisis de la relacién entre

volumen y funcionamiento renales. Elaboracion propia.
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Figura 29. Grafico Q-Q que exhibe que los datos de la variable no siguen una distribucién normal. Exportado
de SPSS, version 31.

1. DISCUSION.

Figura 30. Grafico Q-Q que exhibe que los datos de la variable no siguen una distribuciéon normal. Exportado
de SPSS, version 31.
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Figura 31. Grafico Q-Q que exhibe que los datos de la variable siguen una distribucién normal. Exportado de
SPSS, version 31.

De acuerdo con los valores de significancia resultantes, se acepta la hipétesis que los
datos de las dos variables dependientes, TFG Cr y TFG Cys no siguen una distribucion
normal (Ho,= <0.05) (tabla 10, figuras 29 y 30) a diferencia del volumen renal respecto a la
superficie corporal (K.S = 0.187, p=0.809) (Figura 31). Por lo anterior, se aplicé la prueba

no paramétrica Rho de Spearman para determinar las relaciones entre las variables.

Al aplicar la prueba estadistica, se encontré una correlacién positiva muy débil entre la
tasa de filtracion glomerular, tomando en cuenta el valor de Cr (Rs=0.089, n=76, p=0.445),
y una correlacién débil entre la TFG CySC y el volumen renal (Rs=0.196, n=76, p=0.09);
ambas sin significancia estadistica. Este subanalisis se complementd con una regresion
lineal simple. Se encontré que la variabilidad del funcionamiento de la TFG Cr respecto al
volumen renal se explicaba en el 0.4% de los casos (R?= 0.004), sin embargo, no se
encontré significancia estadistica (p= 0.591). Por otro lado, la variabilidad en el
funcionamiento de la TFG CySC respecto al volumen renal se explicaba en el 1.3% de los

casos (R?= 0.013) sin significancia estadistica (p=0.321).

Por lo anterior, se cuenta con evidencia suficiente para rechazar las hipotesis nulas de la
presente investigacion en torno a la relacion de factores enddgenos y exdgenos en el
desarrollo de un volumen renal relativo adecuado, ni que la volumetria del rifndn explica

los cambios en el funcionamiento renal medido por la creatinina y Cistatina C.
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Capitulo V: Discusion.

La patologia renal crénica ha tenido un exponencial incremento en su prevalencia global,
y entre los paises con mayor prevalencia se encuentra México (4,43). La etiologia
indeterminada es de los agentes causales predominantes de nefropatia crénica en
pacientes jovenes en México (37), con mayor prevalencia a nivel mundial en el estado de
Aguascalientes (1,3). En nuestro estado, el volumen renal total bajo resulta un fendmeno
evidenciado desde la poblacion pediatrica, con repercusiones significativas en etapas
posteriores del desarrollo, para el desenlace de la afeccion renal cronica (2,5). Aun se
desconoce el factor que lo provoca (31,33,38). Por lo que este estudio se enfocd en
analizar la relacién del desarrollo del volumen renal adecuado actual, expresado en una
variable dicotémica (si/no), de una muestra de lactantes evaluada durante el periodo
neonatal por De Santiago-Rodriguez et al (2024). Por lo tanto, el analisis realizado fue en
funcién de la edad, la talla y el estado nutricional resultante de la consulta de seguimiento,
considerando el supuesto que los factores post natales como los mencionados intervienen

igualmente en la programacion renal, incluyendo su volumen.

Las medidas de tendencia central discreparon de los titulos que fundamentaron el trabajo
al observar que los volumenes fueron, por diferencias decimales, homogéneos, mientras
que los parametros de laboratorio y de funcionamiento renal estaban dentro de valores no

patoldgicos.

Por otro lado, resulté que alrededor de una quinta parte de los lactantes presentaron un
bajo volumen renal relativo por segmento, y ademas el 35.5% de los lactantes presento
un volumen renal bajo por superficie corporal total, con base en los parametros locales

propuestos por Alcalde-Ortiz et al (2023).

Los resultados sugieren que la disminucion del volumen renal medido por ecografia no se
asocia de manera significativa con la funcion renal, determinada a partir de los niveles de
creatinina y cistatina C, en la poblacion analizada. Aunque se observaron correlaciones
positivas, su magnitud fue débil y sin alcanzar significancia, lo cual indica que la
disminuciéon en el volumen renal no predice ni explica de manera consistente las
variaciones en la tasa de filtracién glomerular. A diferencia de otros estudios que sefialan

que la disminucion del tamano renal se vincula con el decremento en la tasa de filtrado
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glomerular, determinando entonces que el tamafo renal ecografico ya sea por volumen o

especialmente por longitud se correlaciona con la TFG en nifios sanos (10,25,29).

Las anomalias del crecimiento y desarrollo infantil en los lactantes, segun las medidas
antropomeétricas, no resultaron tan frecuentes de acuerdo con el analisis univariado, lo
que es consistente con la baja incidencia de bajo peso al nacer reportada en la base de
datos original. Estos resultados no se incluyeron en la presentacion de datos, ya que no
formaban parte de los analisis principales del protocolo de estudio. En general, se
determiné que la mayor parte de los lactantes presentaban un desarrollo adecuado segun
las variables evaluadas. Hay que destacar que, al haberse presentando baja frecuencia y
porcentaje de lactantes en estado de desnutricion, se prescindié de agregar la variable en
el modelo estadistico propuesto. Lo anterior pudo ser parte de las razones de la poca
significancia estadistica de cada factor propuesto y respecto a la relacion conjunta de
cada variable con la disminucién del volumen renal por superficie corporal total
determinado por ecografia. Sin embargo, el valor de odds ratio sugiere una tendencia de
mayor probabilidad de VRSCT disminuido en pacientes con menor talla, posiblemente
debido a la baja frecuencia de casos con talla baja o indicadores de desnutricién en la
muestra analizada, no alcanzo significancia estadistica. En correlaciéon con lo encontrado
en el estudio de Schmidt y otros donde se observé que el volumen renal relativo
disminuyo significativamente con la edad en nifios con retraso en el crecimiento, y que,
asociado al antecedente de peso correspondiente a la edad gestacional, se encontraba un
aumento de volumen renal de compensacion (0,22 DE), no asi en los nifios que al nacer
presentaron un desarrollo intrauterino por debajo del percentil esperado para la edad
gestacional; difiiendo con nuestra muestra con relacion al rango de edad, esta evaluacién
se realiz6 en pacientes de 0 a 18 meses. Lo cual resulta consistente con otro estudio
realizado entre 1997-2002, con rango de edad de caracteristicas similares al estudio
previamente mencionado, igualmente se encontré que el peso actual estimado y la
composicién corporal tienen un efecto positivo significativo en el volumen renal, asi como
el peso para la edad gestacional al nacer, sin encontrar en este caso el crecimiento renal
compensatorio asociado al retraso en el crecimiento (10,26). Aunque en nuestro estudio
no se alcanzé significancia estadistica, los resultados siguen una tendencia similar, lo cual
podria tener relevancia clinica y justifica estudios adicionales con mayor potencia

estadistica.
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Un hallazgo no previsto en los objetivos iniciales del estudio fue la alta proporcion de
lactantes con exceso de peso, detectado durante el analisis descriptivo. Aunque este
factor no fue incluido en el modelo estadistico, su presencia plantea interrogantes sobre
su posible influencia en la interpretacién del volumen renal por superficie corporal (VRSC).
Estudios previos han sefalado que bebés de madres con obesidad tienen un volumen
renal relativo menor al peso fetal estimado, lo que sugiere una discordancia entre el
crecimiento corporal y renal (10), contamos con poca evidencia en el rango de edad
lactante en pacientes con sobrepeso y la obesidad, por ello, se considera importante que
futuras investigaciones incluyan esta variable de analisis, para evaluar su posible papel
como factor asociado o confusor en la disminucion del volumen renal en poblacién

pediatrica determinado por ecografia.

Resalté que la mayoria de los lactantes, al momento de la consulta, acompafnaban su
alimentacion con formula. Se present6 el caso de un lactante que no fue alimentado con
lactancia materna desde el principio, y se limité conocer las razones en ambos casos. El
98.68% de la muestra habia sido amamantado, al menos, una vez. Por un lado, no se
pudo demostrar la hipotesis de que la ausencia de lactancia materna desembocaba en un
bajo volumen renal determinado por ecografia. El ajuste a lactancia materna exclusiva no
estuvo relacionado con las alteraciones en el desarrollo de volumen renal, resaltando la
necesidad de realizar analisis subsecuentes en funcién a tiempos de lactancia
establecidos, como lo senalado por la OMS que son 6 meses de lactancia materna
exclusiva (44). Lo referido en la literatura sefiala evidencia variable a lo encontrado en
nuestro estudio, ya que en algunos analisis se determiné que la férmula de alimentacion
propiciaba el crecimiento renal comparado con el seno materno, lo anterior explicado por
una mayor hiperfiltracion, mayor cantidad de solutos y alta ingesta de proteinas,
asociandose a un dafo renal potencial por la sobredosis temprana de proteinas, este
mismo estudio refiere que cuando se tiene el antecedente perinatal de bajo peso al nacer
se puede relacionar con dafio del crecimiento renal relativo (26,27), este ultimo punto
puede ser util de desarrollar en estudios futuros. Miliku y otros, difirieron del analisis en
nuestra investigacion, ya que la lactancia se analizé como variable ordinal, y en cuanto a
resultados, estos fueron acorde a nuestra hipétesis, ya que se concluyd que los nifios que
nunca fueron amamantados y con menor duracién de la lactancia, mostraban volimenes
renales y TFGe disminuidos en edad escolar (28). Otra diferencia encontrada en un

estudio realizado en Holanda en 2015 fue la asociacion de la lactancia materna en los
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primeros 4 meses de vida, con un mayor volumen renal combinado, pero conservando
una TFG baja (27).

Luyckx et al., determinaron que el tabaquismo materno conlleva multiples morbilidades en
la salud de sus hijos, entre ellas bajo nimero de nefronas que se traduce en un volumen
renal disminuido, pero este resultado no fue estadisticamente significativo (10). En
nuestro estudio se observé una baja asociacion respecto al volumen renal disminuido,
resultado que ademas mostré poca significancia estadistica. Otros autores en cambio
encontraron una asociacion con alteraciones en la TFG, pero no con la volumetria renal,
siendo a la inversa en el caso de tabaquismo paterno (29). Al igual que la evidencia

preexistente, los resultados en nuestro estudio son poco concluyentes.

En cuanto al alcoholismo materno en este estudio, existe una mayor probabilidad de
asociacion con un volumen renal disminuido en edad lactante determinado por ecografia,
posiblemente acorde a los resultados observados por Luyckx et al., ya que en esta
investigacion se asocid con un menor numero de nefronas, pudiendo traducir una
disminucion del volumen renal (10). Pero en el caso de nuestros resultados, no mostraron

significancia estadistica.

La variable exposicion a pesticidas y metales pesados se considerd del periodo lactante,
encontrando que el desarrollo renal estuvo influenciado en el (11.8%) por la exposicién a
pesticidas. Encontrando una asociacion positiva, pero no significativa con la disminucion
del volumen renal ajustado por superficie corporal total determinado por ecografia.
Empatando la asociacién positiva a lo determinado por otros autores que sefalan que la
exposicion a nefrotéxicos durante el desarrollo renal provoca disminucion en el nimero de
nefronas (30), que puede traducirse ecograficamente con una disminucién del volumen
renal. Contamos con poca evidencia real de esta asociacion, ya que en este rango de

edad la informacion es limitada (27,28).

Asimismo, ninguna de las otras variables propuestas influyd significativamente en el

volumen renal respecto a la superficie corporal.
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Capitulo VI: Conclusién.

Este estudio se enfoco en analizar la asociacion entre el estado de crecimiento postnatal y
los antecedentes prenatales en relacion con el desarrollo del volumen renal relativo,
evaluado mediante ecografia, durante la primera consulta de seguimiento. Los resultados
muestran que, a pesar de las correlaciones positivas débiles, no se constata una relacion
estadisticamente significativa entre la volumetria renal determinada por ultrasonido y el

estado funcional renal medido a través de la creatinina sérica y cistatina C.

Estos hallazgos dan soporte a la hipétesis de que el volumen renal ecografico, ajustado
por superficie corporal total, no explica de manera consistente las variaciones en la tasa
de filtracién glomerular en lactantes clinicamente sanos, al menos bajo las condiciones y
el tamafio muestral de este estudio. En consecuencia, las hipotesis nulas no pueden ser
rechazadas, lo cual sugiere que los factores enddgenos y exégenos analizados no estan

directamente relacionados con un desarrollo renal relativo adecuado.

Asimismo, se identific6 una proporcidon clinicamente relevante de lactantes con
disminucién del volumen renal, tanto por segmento como por superficie corporal total, lo
cual, si bien no fue significativo estadisticamente, podria tener implicaciones fisiolégicas
importantes a largo plazo. Estos hallazgos invitan a considerar que otros factores no
evaluados, como el numero de nefronas o componentes genéticos, pueden estar
involucrados en el fendbmeno de reduccion del volumen renal, y que su ausencia en el

analisis limita las conclusiones actuales.

En términos de imagenologia diagnodstica, la ecografia renal se consolida como una
herramienta util y no invasiva para la deteccidon temprana de alteraciones estructurales en
la morfologia renal, incluso antes de que se manifiesten cambios funcionales. No
obstante, su valor predictivo a corto plazo requiere estudios complementarios con

modelos estadisticos mas robustos y poblaciones mas amplias.

Finalmente, los parametros locales utilizados como referencia en este estudio fueron
derivados de una poblacion pediatrica con factores de riesgo similares, lo cual le otorga
validez contextual. Sin embargo, se sugiere ampliar el analisis con cohortes mas
heterogéneas y aplicar modelos de regresion multivariada que integren variables

estructurales, funcionales y ambientales para mejorar la comprension de la programacion
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renal temprana. Ademas, dada la tendencia observada en la literatura a correlacionar el
volumen renal con la funcion glomerular en etapas mas avanzadas, es fundamental
realizar estudios longitudinales que incluyan seguimiento clinico, bioquimico e
imagenologico, para establecer el verdadero valor prondstico del volumen renal

determinado por ecografia en la poblacidn pediatrica.
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Glosario.

Cistatina C: proteina endégena de produccion intracelular en el ser humano, que funge
como biomarcador para estimar la tasa de filtracion glomerular (TFG), ya que sus niveles
séricos son independientes de la masa muscular, a diferencia de la creatinina.

Especialmente util en poblaciones pediatricas y en individuos con masa muscular baja.

Creatinina: producto de desecho generado por la descomposicion de la creatina,

compuesto presente en el tejido muscular. Indicador de la funcién renal.

Enfermedad renal crénica de origen desconocido: patologia en la que los rifiones sufren

dafo progresivo durante un periodo prolongado sin una causa identificable.

Formula de Schwartz: ecuacion utilizada para calcular la tasa de filtracion glomerular en
ninos, basada en la concentracion sérica de creatinina, la altura y una constante

especifica.

Glomerulogénesis: proceso de formacién de los glomérulos renales durante el desarrollo

embrionario.

Hipoplasia renal: afeccion caracterizada por rifones pequenos con decremento en la

cantidad de nefronas normales.

Hipertrofia glomerular: incremento del tamafio glomerular renal, como respuesta a la

sobrecarga de filtracién, y puede ser un indicador de dafio renal temprano.

Nefrogénesis: proceso de formacién de nefronas durante el desarrollo fetal, crucial para la

funcion renal postnatal.

Percentiles: medidas estadisticas que dividen un conjunto de datos ordenados de manera
que un porcentaje especifico de los datos cae por debajo de ese valor, permitiendo asi

determinar la posicion relativa de un valor dentro de una distribucion.

Pesticidas: productos quimicos utiles para gestion de plagas que afectan la produccion
agricola. Cuando se usan en exceso pueden repercutir negativamente en la salud

humana y el medio ambiente.
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Teoria de hiperfiltracidon renal: postula que, en condiciones de sobrecarga, los glomérulos
renales experimentan un aumento en la tasa de filtraciéon, lo que puede llevar a dafo renal

progresivo.

Volumen renal por superficie corporal total: es una medida que permite comparar el
tamafio renal entre individuos de diferentes tamafios corporales, proporcionando una

evaluacién mas precisa de la funcién renal.
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investigacion, la cual puede revisar con su médico tratante o con algin miembro del

equipo de investigadores. Al final, se le invitara a participar voluntariamente en el proyecto

vy, i acepta, podra firmar este consentimiento sin ninguna presion o coercion.

Procedimiento para otorgar su consentimiento: Usted tiene derecho a decidir si quiere

participar en la investigacion y puede tomarse todo el fiempo que necesite para

considerarlo. El investigador le explicara detalladamente los beneficios y riesgos del

estudio, sin presionarlo, y usted podra reflexionar solo o consultando a quien considere

conveniente antes de comunicar su decisién. Su decisién no afectara de ninguna manera

la atencion médica que reciba en el Instituto. Al finalizar la explicacién, debe comprender

los siguientes aspectos:

WL

WL

La justificacion y objetivos de la investigacion.

Los procedimientos que se aplicaran, su proposito y cuales son experimentales.
Los riesgos o molestias que podrian presentarse.

Los posibles beneficios.

Los procedimientos alternativos que podrian ser mas adecuados para usted.

La posibilidad de resolver cualquier duda sobre los procedimientos, riesgos,
beneficios y otros aspectos relacionados con la investigacion y su tratamiento.

Su libertad para retirar el consentimiento y dejar de participar en cualquier
momento, sin que esto afecte su atencidn médica.

La garantia de confidencialidad y de que no se revelara su identidad.

El compromiso del investigador de mantenerlo informado sobre cualquier hallazgo
relevante durante el estudio, incluso si esto influye en su decision de continuar
participando.

La disponibilidad de atencién médica y compensacion legal en caso de dafios
derivados directamente de la investigacion.

Puede solicitar mas tiempo o llevarse este formulario a casa antes de tomar una decision

final.
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INVITACION A PARTICIPAR Y DESCRIPCION DEL PROYECTO

Estimado Sr(a).

El Centenario Hospital Miguel Hidalgo, mediante su equipo de investigacion, le invita a
formar parte de este estudio cuyo objetivo es: identificar factores de riesgo asociados a
disminucién del volumen renal determinado por ecografia.

La duracion del estudio es de 5 afios.

El nimero aproximado de participantes serd: 299 participantes.

Se le ha invitado a participar en el estudio porque presenta las siguientes caracteristicas:
fue invitado a participar en el estudio a nifios en edad lactante, radicados en el estado de
Aguascalientes a los que se les realizo en la edad lactante, la medicion del volumen renal
determinado por ecografia, de creatinina y cistatina C séricos, asi como medicion de
niveles de metales pesados y pesticidas.

FPROCEDIMIENTOS DEL ESTUDIO

Su participacion en el estudio consiste en: acudir a valoracién al Centenario Hospital
Miguel Hidalgo donde se realizard una encuesta, revision somatométrica, toma de
laboratorios y ultrasonido renal.

Los procedimientos del estudio incluyen la realizacion de: responder encuesta, revision
somatométrica, toma de ultrasonido renal, medicién en sangre de Cr, cistatina C,

albumina y biometria hematica.

Las responsabilidades de los participantes incluyen: acudir a su cita.
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RIESGOS E INCONVENIENTE S

El ultrasonido renal es un procedimiento de bajo riesgo, no invasivo. La toma de sangre
para laboratorio puede generar dolor a la puncién, enrojecimiento en la zona y en algunos
casos coloracion morada por hematoma, todas estas molestias son transitorias y no

tienen repercusiones de relevancia.

BENEFICIOS POTENCIALES

Identificar a los infantes con alteraciones renales e iniciar tratamiento oportuno en caso de
necesitarlo.

Tendra una consulta médica con un especialista en pediatria.

Podremos conocer los factores que intervienen en el crecimiento renal.

CONSIDERACIONES ECONOMICAS

El presente estudio no tendra costos en las consultas y estudios que se solicitaran.

COMPENSACION

En caso de detectar alguna anormalidad en la revision clinica, laboratorios o ultrasonido,

se referird con un especialista.

ALTERNATIVAS A SU PARTICIPACION:

Su participacion es voluntaria. Sin embargo, usted puede elegir no participar en el estudio.

POSIBLES PRODUCTOS COMERCIALES DERIVABLES DEL ESTUDIO:

Los resultados o materiales obtenidos en el estudio seran propiedad del Centenario

Hospital Miguel Hidalgo. Si un producto comercial es desarrollade como resultado del

estudio, tal insumo sera propiedad del Centenario Hospital Miguel Hidalgo o quienes ellos

designen. En tal caso, usted no recibira un beneficio financiero por el mismo.
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ACCIONES DESPUES DEL TERMINO DEL ESTUDIO:

Usted puede solicitar los resultados de sus examenes clinicos y las conclusiones del
estudio.

Dado que la investigacion es un proceso largo y complejo, los resultados finales pueden
tardar varios meses en estar disponibles.

PARTICIPACION Y RETIRO DEL ESTUDIO:

Su participacion es voluntaria. Si decide no participar, esto no afectara su relacion con el
Centenario Hospital Miguel Hidalgo ni su derecho a recibir atenciéon médica o servicios
correspondientes. Si participa, tiene la libertad de retirar su consentimiento y dejar de
participar en cualquier momento, sin que esto afecte su atencion médica. Se le informara
oportunamente si surge nueva informacién que pueda influir en su decisién de continuar
en el estudio.

Para retirarse, solo debe comunicar su decision verbalmente al investigador principal.

CONFIDENCIALIDAD Y MANEJO DE SU INFORMACION

Su idenfidad no sera revelada en ningdn reporte o estudio. Las muestras biologicas se
codificaran mediante un ndmero de serie, sin informacién personal, para proteger su
privacidad. Por disposicién legal, las muestras, incluyendo la sangre, se consideran
residuos peligrosos bioldgico-infecciosos y no podran devolverse durante el estudio.

Aungue existe un riesgo minimo de afectacién a su privacidad, se aplicaran medidas
legales para protegerla. Ninguna informacion personal sera compartida sin su
autorizacion, excepto:

- Si es necesario para proteger sus derechos o bienestar (por ejemplo, en caso de
lesion que requiera atencion medica de emergencia).
- Cuando la ley lo solicite.
El personal autorizado (menitores o auditores) podra revisar la informacion del estudio.
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5i decide retirarse, podra solicitar la destruccion de sus muestras y datos. Los registros se
conservaran con estrictas medidas de confidencialidad v solo los investigadores
principales tendran acceso a informacion vinculada a su nombre. Para esto, debera
contactar por escrito a la Dra. Andrea Silva Rubalcava.

El Comité de Etica en Investigacion del Centenario Hospital Miguel Hidalgo aprobd este
estudio, supervisando su desarrollo y asegurando la proteccion de los participantes. Si se
encuentra informacion importante para su salud, el comité decidira la mejor manera de
comunicarla a usted y a su medico. Usted también autoriza ser contactado en caso de
requerirse informacion adicional relevante para el proyecto.

Los resultados cientificos del estudio pueden ser publicados o presentados en
conferencias, siempre eliminando su nombre y cualquier dato personal.

5i lo solicita, su médico de cabecera sera informado sobre su participacion.
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IDENTIFICACION DE LOS INVESTIGADORES:
Fara dudas sobre el estudio: Dra. Andrea Silva Rubalcava = Tel: 448 225 0934

Para dudas sobre sus derechos como participante: Presidente del Comité de Etica en
Investigacion, Dr. Jaime Asael Lopez Valdez — Tel: 449 994 6720 ext. 8646

DECLARACION DE CONSENTIMIENTO INFORMADO

He leido este consentimiento informado cuidadosamente y he recibido respuestas
satisfactorias a todas mis preguntas. Al firmar, confirmo gue:

Estoy de acuerdo en paricipar en el estudio descrito, comprendiendo sus objetivos,
procedimiento de reclutamiento y posibles riesgos.

Autorizo voluntariamente la donacion de mis muestras bioldgicas (como sangre) y l1a|
utilizacién de mi informacion médica para fines de investigacion.

Acepto ser contactado en el futuro si se requiere informacién adicional o si se encuentra
informacion relevante para mi salud.

He recibido una copia de este consentimiento informado.
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#Ha leido y entendido la forma de consentimiento informado, en su
lenguaje materno?

iHa tenido la oportunidad de hacer preguntas y de discutir este

estudio?
i Ha recibido usted respuestas satisfactorias a todas sus preguntas?

& Ha recibido suficiente informacion acerca del estudio y ha tenido el
tiempo suficiente para tomar la decision?

¢ Entiende usted que su participacion es voluntaria v que es libre de
suspender su participacion en este estudio en cualquier momento sin
tener que justificar su decision y sin que esto afecte su atencion
medica o sin la pérdida de los beneficios a los que de otra forma
tenga derecho?

i Entiende los posibles riesgos, algunos de los cuales son adn
desconocidos, de participar en este estudio?

& Entiende que puede no recibir algin beneficio directo de participar
en este estudio?

iEntiende gue no esta renunciando a ninguno de sus derechos
legales a los que es acreedor de ofra forma como sujeto en un
estudio de investigacion?

¢ Entiende que el médico participante en el estudio puede retirarlo del
mismo sin su consentimiento, ya sea debido a que Usted no siguio
los requerimientos del estudio o si el médico paricipante en el
estudio considera gque médicamente su retiro es en su mejor interes?

& Entiende gue usted recibira un original firmado y fechado de esta
Forma de Consentimiento, para sus registros personales?

si
(marque
por
favor)

O

O

NO

(marque

por
favor)
O
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Declaracion del paciente:
Yo, declaro

que es mi decisién participar en el estudio. Mi participacién es voluntaria. He sido
informado que puedo negarme a participar o terminar mi participacién en cualquier
momento del estudio sin que sufra penalidad alguna o pérdida de beneficios. Si suspendo
mi participacién, recibiré el tratamiento médico habitual al que tengo derecho en el
Centenario Hospital Miguel Hidalgo y no sufriré perjuicio en mi atencién médica o en
futuros estudios de investigacién. Yo puedo solicitar informacién adicional acerca de los
riesgos o beneficios potenciales derivados de mi participacién en el estudio. Puedo
obtener los resultados de mis examenes clinicos si los solicito. Si tengo preguntas sobre
el estudio, puedo ponerme en contacto Andrea Silva Rubalcava Tel 449 223 09 34. Si
usted tiene preguntas sobre sus derechos como participante en el estudio, problemas,
preocupaciones o preguntas, obtener informacién u ofrecer informacién sobre el
desarrollo del estudio, siéntase en Ia libertad de hablar con el coordinador del Comité de
Etica en Investigacion del Centenario Hospital Miguel Hidalgo (Dr. Jaime Asael Lopez
Valdez, teléfono: 449 994 6720 ext. 8646). Debo informar a los investigadores de
cualquier cambio en mi estado de salud (por ejemplo, uso de nuevos medicamentos,
cambios en el consumo de tabaco) o en la ciudad donde resido, tan pronto como sea
posible. He leido y entendido toda la informacion que me han dado sobre mi participacion
en el estudio. He tenido la oportunidad para discutilo y hacer preguntas. Todas las
preguntas han sido respondidas a mi satisfaccion. He entendido que recibiré una copia
firmada de este consentimiento informado.
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Nombre del Participante Firma del Participante

Fecha

Coloque |a huella digital del participante sobre esta linea si no sabe escribir

Nombre del representante legal (si aplica) Firma del representante legal
Fecha
Nombre del Investigador Firma del Investigador

que explicé el documento

Fecha

Nombre del Testigo 1 Firma del Testigo 1

Fecha Relacién con el participante:
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Direccion:

MNombre del Testigo 2

Firma del Testigo 2

Fecha

Direccion:

Relacion con el participante:

Lugar y Fecha:
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