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RESUMEN

Objetivo: Describir el funcionamiento del Registro Espaiol
Pediatrico de Insuficiencia Renal (REPIR 1), dar a conocer
la epidemiologia de la enfermedad y estudiar aquellos fac-
tores que puedan influir en el curso de ésta. Material y mé-
todos: En el REPIR Il participan 46 centros distribuidos por
toda la geografia espainola. Para la clasificacion y la valo-
racion de la comorbilidad de la enfermedad, hemos utili-
zado los criterios de las Guias de Practica Clinica K/DOQI.
Cada centro aporta, con una periodicidad anual, los datos
evolutivos de cada paciente, que quedan registrados en
una base de datos on-/ine. Criterios de inclusion: Pacien-
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tes diagnosticados de enfermedad renal crénica (ERC) que
se encuentren entre el estadio 2 y 5 en predialisis y con una
edad igual o inferior a 18 afios. Resultados: En el aio 2008
se habian incluido 605 pacientes de 37 centros; la inciden-
cia de la ERC no terminal era de 8,66 por millén de pobla-
cion (ppm) menores 18 afios y la prevalencia de 71,06. La
patologia estructural era la primera causa de ERC (59% de
casos). El porcentaje de glomerulopatias fue muy reducido
(3%). Habia un claro predominio de hombres (66%) y de
la raza caucasica (88%). El valor medio del GFR era de
52 £ 2 ml/min/1,73 m?, con un 82% de pacientes en esta-
dios 2 y 3. La prevalencia de la anemia era del 30%. Sola-
mente el 19% de nuestros pacientes presentaban HTA y
Unicamente el 17% de ellos cumplian las cuatro recomen-
daciones de las Guias K/DOQI sobre el metabolismo calcio-
fésforo. El valor medio global del Z-Score de la talla era
del —1,03 £ 2. Habia 136 pacientes (25%) que tenian un
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Z-Score de la talla <1,88. En un analisis de regresién logis-
tica multivariante, solo se detectd una relacion significati-
va entre la edad y la talla baja. Los menores de 2 afios te-
nian una probabilidad un 40% mayor de tener una talla
baja (OR = 1,40; p <0,01). El porcentaje de malnutricion (Z-
Score de IMC <1,88) era del 7%, la mayoria en el grupo de
edad de 0-2 afos. Conclusiones: Presentamos el primer es-
tudio que realiza un analisis prospectivo sobre la inciden-
cia, prevalencia, etiologia y comorbilidad de la ERC en la
poblacién pediatrica del estado espafol. Teniendo en
cuenta la corta vida de este registro, los datos presentados
son provisionales, y pueden estar sometidos a cambios im-
portantes en los préximos afos.

Palabras clave: Enfermedad renal crénica. Poblacion
pediatrica. Epidemiologia. Incidencia. Prevalencia.
Comorbilidad

Epidemiology of chronic kidney disease in the Spanish
paediatric population. REPIR Il Project

ABSTRACT

Objective: A national registry of children with Chronic
Kidney Disease (CKD) was started in 2007. We analize it to
know the incidence, prevalence, demography, etiology,
clinical and metabolic state of the children with CKD, in
stages 2-5 pre-dialysis, and complying with the K/DOQI
guidelines. Material and methods: In the REPIR Il 46
centers distributed throughout the Spanish geography are
involved. To classify and evaluate comorbidity of the
disease, the Clinical Practice Guidelines KIDOQI criteria are
used. Each center provides an annual developmental data
of each patient which is recorded in a On-line database.
Inclusion criteria: patients with CKD who are between
stage 2 and 5 in predialysis and which are 18 years old or
less. Results: In 2008 there were 605 patients with CKD,
the incidence was 8.66 per million of pediatric population
(pmpp) and the prevalence was 71.06 pmpp. Structural
anomalies was the primary cause of CKD (59% of the
cases). The percentage of glomerular diseases was very low
(3%). There was a clear predominance of males (66%) and
Caucasian race (88%). Mean GFR was 52 + 2 ml/imin/1.73 m?
with 82% of them in stage 2 and 3. The prevalence of
anaemia was 30%. Only 19% of our patients had
hypertension and only 17% of them fulfilled the 4
recommendations for calcium-phosphorus metabolism of
K/DOQI Guidelines. Mean height Z-Score was —1.03 + 2.
There were 136 patients (25%) who had a mean height Z-
Score of size < —1.88. In a multivariate logistic regression
analysis only a meaningful relationship between age and
height was identified. All the children under 2 years old
had a 40% higher probability of having a short height
(OR = 1.40; P <0.01). The percentage of malnutrition (BMI
Z-Score <1.88) was 7%, mostly in the 0-2 years old group.
Conclusions: We report the first study that performs a
prospective analysis of incidence, prevalence, etiology and
comorbidity of CKD in the pediatric population of the
Spanish State. Given the short life of this record the data
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presented is provisional and may suffer meanful changes
in coming years.

Key words: Chronic renal disease. Pediatric population.
Epidemiology. Incidence. Prevalence. Comorbidity

INTRODUCCION

La enfermedad renal crénica (ERC) en la edad pediatrica
es poco frecuente, pero cuando aparece sus efectos son de-
vastadores para el desarrollo del nifio, generando una alta
morbilidad.

La mayoria de los pacientes se encuentran en etapas poco
avanzadas de la enfermedad, en las que todavia pueden
aplicarse intervenciones terapéuticas que cambien su cur-
so. Un nimero reducido de pacientes evolucionan cada afio
hacia enfermedad renal crénica terminal (ERCT) en la que
la tinica medida terapéutica posible es el tratamiento susti-
tutivo (didlisis-trasplante). De ahi la importancia del diag-
noéstico precoz'.

La informacién sobre las caracteristicas de 1a ERC en pediatria
es bastante limitada y se ha extraido preferentemente de pacien-
tes que se encontraban en fases terminales de la enfermedad?.

Los datos de los que se dispone se refieren a pequefias pobla-
ciones en dreas geograficas concretas, en ocasiones no referi-
das a la poblacién general. En los registros existentes, la me-
todologia utilizada para clasificar y graduar la enfermedad
renal no ha sido uniforme, lo que ha dificultado la realizacion
de comparaciones sobre las caracteristicas de la enfermedad
entre las distintas dreas geograficas*®.

Entre los registros vigentes en la actualidad cabe mencionar
el de la European Didlisis Transplant Asociation (EDTA) que
en la actualidad recopila los datos de 12 registros europeos
de pacientes en situacion terminal y en tratamiento sustituti-
vo (didlisis-trasplante)’, el Registro de Australia y Nueva Ze-
landa®, el de Lorrain en Francia y el Registro Chileno, entre
otros. La Sociedad Japonesa de Nefrologia Pediatrica ha pro-
porcionado informes muy valiosos sobre la ERC.

El registro Americano, The Registry of the North American
Pediatric Renal Trials and Collaborative Studies
(NAPRTCS)’, se inici6 en 1987 con el objetivo de recoger los
datos de la mayoria de los centros de trasplante renal pedia-
tricos de EE.UU., Canad4, México y Costa Rica. En 1992 se
incluyeron también los datos de los pacientes que se encon-
traban en didlisis. A partir de 1994 se incorporaron al regis-
tro, todos los pacientes menores de 20 afios en situacién de
ERC no terminal con un GFR <75 ml/min/1,73 m?, de mane-
ra que a fecha de 31 de diciembre de 2008 estaban ya in-
cluidos en el registro 7.037 pacientes con ERC no termi-
nal. La participacién en este registro es voluntaria y su
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principal inconveniente radica en que sélo estan incluidos
el 75%, aproximadamente, de todos los pacientes america-
nos con ERC.

En 2003 se publicaron los datos del registro italiano ITAL-
KID". Se trata de un proyecto prospectivo que incluye a to-
dos los pacientes pediatricos con ERC del estado italiano. Es
el proyecto mds completo sobre la epidemiologia de la ERC
en el nifio. Se inicié en 1990 y se refiere a una poblacién in-
fantil total de 16,8 millones de nifios.

En el afio 2007, la Asociacion Espafiola de Nefrologia Pedia-
trica (AENP) puso en marcha el Registro Espaiiol Pedidtrico
de Insuficiencia Renal (REPIR 1II) en el que se pretende incluir
a todos los pacientes pedidtricos con ERC no terminal del es-
tado espaiiol. El objetivo de este registro es conocer la inciden-
cia y prevalencia de la ERC infantil, describir la historia natu-
ral de la enfermedad, estudiar aquellos factores que puedan
influir en el curso de la misma y elaborar un protocolo estdn-
dar para la vigilancia y el tratamiento de estos pacientes.

Este trabajo describe las caracteristicas del proyecto REPIR II
en sus comienzos y aporta los primeros datos de incidencia y
prevalencia sobre la ERC no terminal en la edad pediatrica
de nuestro pafs.

MATERIAL Y METODOS

Dentro de la AENP en el afio 2007 se cre6 una comision en-
cargada de llevar a cabo el proyecto REPIR II. Dicha comi-
sion estd constituida por un presidente, 2 coordinadores y
10 representantes de todos los centros participantes en el
proyecto. El nimero de centros participantes es de 46 y es-
tan distribuidos por toda la geografia espafiola en represen-
tacion de todas la autonomias que constituyen el estado es-
pafiol. En cada centro existe un médico pediatra responsable
del control de todos los nifios con enfermedades renales de
la regién correspondiente, que es el investigador responsa-
ble de incluir en el registro a todos los pacientes que, tenien-
do una ERC no terminal, cumplan los criterios de inclusion
establecidos. A su vez, tiene la responsabilidad de aportar al
registro, con una periodicidad anual, los datos evolutivos de
cada uno de sus pacientes registrados, los cuales deben re-
ferirse a la dltima visita anterior a cada 31 de diciembre del
aflo en curso.

Clasificacion de la enfermedad renal crénica

En este registro hemos adoptado la clasificacion de la ERC
descrita por las Guias de Practica Clinica (GPC) The Na-
tional Kidney Foundation’s Kidney Disease Outcomes
Quality Initiative (Guias K/DOQI)", que gradua la grave-
dad de la enfermedad en cinco estadios: estadio 1, cuando
el GFR es >90 ml/min/1,73 m?, estadio 2 cuando se encuen-
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tra entre 89 y 60 ml/min/1,73 m?, estadio 3 cuando se en-
cuentra entre 59 y 30, estadio 4 cuando esta entre 29 y 15,
y estadio 5 si es <15 ml/min/1m73 m?.

Criterios de inclusion

Solamente se pueden incluir en el registro aquellos nifios que,
teniendo una edad igual o inferior a 18 afios, hayan sido diag-
nosticados de una ERC que se encuentre entre el estadio 2 y
el estadio 5 de la clasificacion de las Guias K/DOQI. Tras ini-
ciar el tratamiento sustitutivo (didlisis o trasplante), aunque
los datos quedan almacenados en la base de datos, el pacien-
te debe ser trasladado a otra base de datos, el REPIR I, que
registra exclusivamente a los casos que se encuentran en pro-
grama de diélisis-trasplante.

Como las Guias K/DOQI no incluyen a pacientes menores de
2 afios, para conocer el estadio en que se encuentra la enferme-
dad renal de estos nifios hemos extrapolado el porcentaje de
pérdida de funcién renal en cada estadio de las Guias K/DOQI,
teniendo en cuenta los valores de referencia del GFR en los ni-
nos de 0 a 24 meses de edad.

Para poder incluir a un paciente en el registro es necesario,
también, que la disminucién del GFR se mantenga como mi-
nimo durante 3 meses evitando asi que se registren pacientes
que recuperan funcién y que, por tanto, no cumplen los crite-
rios de inclusion.

La valoracion del GFR se lleva a cabo segtn la férmula de
Schwartz'*:

GFR en ml/min/1,73 m?> = K x T/PCr

donde: la K es una constante cuyo valor varia con la edad (en
los <2 afios su valor es 0,45; de 2 a 16 afios es de 0,55,y de
16 a los 21 afios es de 0,70 en los hombres y de 0,55 en las
mujeres); la T es la talla en cm y la PCr es la concentracion
de creatinina en sangre expresada en mg/dl.

En la base de datos también existe la posibilidad de valorar
el GFR, utilizando la cistatina C segtin la férmula de Filler".
No obstante, el criterio de inclusién de un paciente se basa
exclusivamente en el GFR estimado por la férmula de
Schwartz.

Para definir la presencia de anemia se han seguido los
criterios de las Guias K/DOQI, que utilizan los valores
de referencia de la hemoglobina (Hb) de la NHANES
IIT*, considerando que un paciente tiene anemia cuando
su Hb se encuentra por debajo del percentil 5 para su
edad y su sexo.

Para definir la existencia de hipertension arterial (HTA) he-
mos utilizado los valores de referencia de la tension arterial
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(TA) de la Task Force obtenidos de una poblacién normal
con una edad igual o menor a 18 afios">. Hemos conside-
rado que un paciente es hipertenso cuando la tension ar-
terial sistélica (TAS) y/o la tension arterial diastdlica
(TAD) se encuentran por encima del percentil 90 para su
sexo, su edad y su talla.

Para valorar la situacidon del metabolismo calcio-fésforo,
hemos utilizado los criterios aconsejados por las Guias
KDOQI'" para cuatro pardmetros (calcio, fésforo, pro-
ducto Ca x Py PTH), los cuales deben mantenerse, se-
gtin la edad y estadio de la ERC, entre los rangos de re-
ferencia indicados en dichas Guias.

Base de datos

El registro dispone de una base de datos on-line disenada es-
pecificamente para tal fin, a la que se puede acceder median-
te una clave. Se trata de una base de datos gestionada por la
Comisién del Registro dentro de la AENP. Para registrar a un
paciente es necesario disponer del consentimiento informado
de los padres o de las personas responsables. Dicha base de
datos cumple en su totalidad con la normativa vigente sobre
confidencialidad y proteccion de datos.

La base de datos dispone de cuatro ventanas fundamenta-
les. La primera de ellas incluye los datos demograficos: cla-
ve de identificacion del paciente, fecha de diagndstico, fe-
cha de recogida de datos, fecha de nacimiento, lugar de
residencia, lista desplegable de diagndsticos predefinidos
sobre la nefropatia primaria (ello asegura que exista unifor-
midad en los diagndsticos aplicados a cada paciente), pre-
sencia de patologia extrarrenal y antecedentes familiares.

La segunda ventana incluye los pardmetros antropométricos
y analiticos: peso, talla, superficie corporal, indice de masa
corporal (IMC), perimetro cefélico (en menores de 3 afios),
BUN, urea, creatinina, GFR estimado segin la férmula de
Schwartz, GFR estimado segtn la férmula de la cistatina,
aclaramiento de creatinina en orina de 24 horas, TA, hemato-
crito (Hto), Hb, ferritina, indice de saturacion de la transfe-
rrina (IST), calcio, fésforo, PTH y 25 (OH)-vitamina D.

La tercera ventana registra los tratamientos que estd recibien-
do cada paciente: estatinas, captores del fésforo, vitamina D,
1,25 (OH)-vitamina D, hierro, eritropoyetina, bicarbonato s6-
dico, resinas de intercambio, cloruro sédico, hormona de cre-
cimiento, dcido f6lico, alopurinol, sonda nasogastrica/gas-
trostomia, suplementos nutricionales, fluorhidrocortisona,
hipotensores y antiproteinuricos.

En la cuarta ventana se refleja el motivo y/o el destino
de los pacientes que abandonan la base de datos: ERC
terminal, pérdida en el seguimiento, traslado a otro cen-
tro, traslado al servicio de nefrologia de adultos, falleci-
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miento, recuperacion de funcién renal y nueva pérdida de
funcidén renal tras haberla recuperado.

Por ultimo, debemos comentar que, teniendo en cuenta la
corta trayectoria del Proyecto REPIR 1I, en este estudio sdlo
se reflejan los datos de incidencia y prevalencia de los pa-
cientes que se encontraban registrados a finales de 2008.

RESULTADOS

Con fecha de 31 de diciembre de 2008 habian incluido
pacientes 37 centros, con un total de 605 pacientes regis-
trados. De ellos, 74 (12%) fueron diagnosticados de ERC
durante el afio 2008. La edad media de todos los pacien-
tes en el momento del diagndstico era de 3,9 + 5 afios y
en el momento de realizar la dltima valoracién de 9,2 +
6 afos. El 59, el 13, el 22 y el 6% de los pacientes teni-
an una edad al diagnéstico de <2, 3-5, 6-12 y 13-18 afios,
respectivamente. Sin embargo, en la dltima valoracién
para los mismos grupos de edad, el porcentaje era del 18,
del 18, del 34 y del 31%, respectivamente. La diferencia
entre la edad media en la dltima valoracién y en el mo-
mento del diagndstico es elevada (+ 5 afios), lo que indi-
ca que un nuimero considerable de pacientes registrados
tienen ya una evolucién prolongada de varios afios. El
66% de los pacientes (400 casos) pertenecian al sexo
masculino y el resto al femenino (205 casos; 34%). El co-
ciente hombre/mujer era de 1,95. El 88% de los pacien-
tes eran de raza caucdsica, el 6% de raza hispana, el 3%
eran drabes, el 1% de raza negra y un 2% pertenecian a
otras razas.

Durante el afio 2008, sobre una poblacion total espafiola,
en el momento del estudio, de 46.157.822 millones de
habitantes y una poblacidn igual o menor de 18 afios de
11.296.170 millones, la incidencia y la prevalencia de la
ERC no terminal era de 8,66 y de 71,06 ppm de habitan-
tes menores de 18 afios, respectivamente.

Nefropatia primaria

Las anomalias estructurales constitufan la nefropatia prima-
ria mds frecuente (356 pacientes; 59%). Habia 19 casos (3%)
que tenfan una glomerulopatia, 86 (14%) con una enferme-
dad quistica o hereditaria, 67 (11%) con una enfermedad
vascular y 75 (12%) con otras nefropatias. En la tabla 1 se
exponen las nefropatias primarias en relacion con la edad
de los pacientes. Destaca que en todas las edades se mante-
nia el predominio de las anomalias estructurales y que el
nimero de glomerulopatias era muy reducido. El 76% de
las anomalias estructurales se producian en los hombres.
Las glomerulopatias fueron mds frecuentes en las mujeres
(58%). El resto de las nefropatias se distribuian por igual en
ambos sexos.
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Tabla 1. Nefropatia primaria en el momento del diagnéstico

<2 anos 3-5 anos 6-12 anos 13-18 afos Total
Nefropatia primaria N.° (%) N.° (%) N.° (%) N.° (%) N.° (%)
Anomalfas estructurales 247 (69) 38 (50) 60 (44) 11 (33) 356 (59)
Glomerulonefritis
primarias y secundarias
a enfermedades sistémicas 2 (1) 4 (5) 8 6) 5 (15) 19 3)
Enfermedades quisticas
y hereditarias 45 (13) 15 (20) 22 (16) 4 (12) 86 (14)
Enfermedades vasculares 46 (13) 6 (8) 12 9 3 9) 67 (11)
Otras 19 (5) 13 (17) 33 (24) 10 (30) 75 (13)
Total pacientes 359 (60) 76 (13) 135 (22) 33 (6) 603 (100)

Funcién renal

En la tabla 2 se refleja la funcién renal en el momento de la
dltima valoracién durante el afio 2008, de forma conjunta en
todos los pacientes y distribuyéndolos por cada grupo de edad
y en funcién del estadio de la enfermedad. El valor medio del
GFR de todos los pacientes era de 52 + 2 ml/min/1,73 m?. El
82% de todos los pacientes se encontraban en estadios 2 o 3,
es decir, la ERC de los pacientes registrados hasta el momen-
to era leve-moderada.

Anemia

El valor medio del Hto, Hb, ferritina e IST cuando se valora-
ba a todos los pacientes conjuntamente era de 37,5%, 13 + 2
g/dl, 91 £ 109 ng/ml y 25 + 14%, respectivamente. Habia un
30% de pacientes que presentaban anemia. A medida que pro-
gresaba la enfermedad aumentaba el porcentaje de anémicos
siendo del 14, del 33, del 58 y del 54%, en los estadios 2, 3,
4y 5, respectivamente. La presencia de anemia en los distin-
tos grupos de edad era irregular y ocurria en el 31, el 19, el
26 y el 39% de los nifios de <2, 3-5, 6-12 y 13-18 afios, res-
pectivamente.

En la tabla 3 se exponen los pacientes anémicos y no anémi-
cos en funcién de la edad y del tratamiento recibido. Habia
un 33% (57 pacientes) de anémicos que no recibian ningtin
tipo de tratamiento y un 67% (117 pacientes) tratados de for-
ma insuficiente con hierro y/o eritropoyetina. En los pacien-
tes no anémicos habfa un 34% de ellos (139 pacientes) que
recibian algun tipo de tratamiento.

Hipertensién arterial

En la tabla 4 se expone la prevalencia de la HTA en los pa-
cientes registrados en relacion con los grupos de edad y con
el estadio de la enfermedad. Cabe destacar que el porcentaje
global de pacientes con HTA era del 19% y su presencia no
guardaba relacién ni con la edad ni con el estadio. El 63% de
las glomerulopatias, el 31% de las enfermedades quisticas y
hereditarias, el 20% de las enfermedades vasculares y el 16%
del grupo de pacientes con otras enfermedades tenfan HTA.
El grupo etiolégico con menor nimero de pacientes con HTA
era el de las anomalias estructurales (14%).

Habia un 6% de pacientes con HTA (7/114) que no recibian
ningun tipo de tratamiento hipotensor. Los farmacos mds uti-

Tabla 2. Estadio de la ERC en el momento de la Ultima valoracién en relacién con la edad de los pacientes

0-2 aios 3-5 afos 6-12 anos 13-18 anos Total
N.° % GFR N.° % GFR N.° % GFR N.° % GFR N.° % GFR
Estadio 2 26 25 63 (9) 48 45 72 (8) 91 45 73 (8) 87 52 73 (8) 252 42 72 (9)
Estadio 3 48 45 40 (9) 40 38 48 (8) 82 40 47 (9) 70 42 47 (9) | 240 40 46 (9)
Estadio 4 23 22 19 (6) 15 14 24 (4) 26 13 24 (4) 25 15 22 (5) 089 15 22 (5)
Estadio 5 10 09 09 (4) 03 03 12.(1) 04 02 10 (5) 07 04 12(3) | 024 04 10 (4)
Total 107 18  38(20)| 106 18 55(20) | 203 34 55(20) | 168 31 57 (21) | 605 100 52 (21)

ERC: enfermedad renal cronica; N.°: nimero de pacientes en cada estadio dentro de cada grupo de edad; %: porcentaje de pacientes en cada
estadio dentro de cada grupo de edad; GFR: valor medio y (DE) desviacién estandar del filtrado glomerular, en ml/min/1,73 m?, en cada estadio

dentro de cada grupo.
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Tabla 3. Presencia de anemia en el momento de la Gltima valoracion, en relacién con la edad y el tratamiento recibido

Pacientes con anemia Pacientes sin anemia
No Fe EPO Fe + EPO No Fe EPO Fe + EPO T
tratamiento tratamiento
Edad Ne | (%) | N°| (%) | N°| (%) | N°| (%) | N° | (%) | N°| (%) N°| (%)| N°| (%) N°| (%)| N°| (%)
0-2 anos 3 9) 9 (28) 4 (13) 16 | (50) | 32 [(100)| 29| (42)] 25| (36) 1 (2) 14| (20)| 69 | (100)
3-5 afios 7 | (37) 6 | (32) 1 (5) 5 | (26) | 19 [(100)| 47 | (57)| 26| (32)| O 0) 9 | (11| 82 |(100)
6-12 anos 16 | (30) | 21 | (40) 3 (6) 13 | (25) | 53 [(100)| 109| (73)] 28 | (19)| 3 ()| 10| (7)| 150 | (100)
13-18 afios | 31 | (44) | 18 | (26) 2 (3) 19 | 27) | 70 [(100)| 84| (79 10| (9 1 (| 12 1) 107 | (100)
Todos 57 | (33)| 54 [ (31)| 10| (6) | 53 | (30) | 174 |(100)| 269| (66)] 89 | (22)| 5 (1| 45| (11)| 408 | (100)

Fe: tratamiento con hierro; EPO: tratamiento con eritropoyetina; Fe + EPO: tratamiento con hierro y eritropoyetina.

lizados en los pacientes que recibian tratamiento eran los
IECA y/o los ARATI, que recibian el 71% de los pacientes tra-
tados. El 59% recibian un solo farmaco, el 33% 2 farmacos y
el 8% tres 0 mas, con una media de 1,52 farmacos/paciente.

Metabolismo fosfocalcico

El valor medio de la calcemia, fosforemia, producto Ca X Py
de la PTHi en todos los pacientes valorados de forma conjun-
ta era de 9,8 + 0,6 mg/dl, 4,7 + 1,0 mg/dl, 46 + 10 mg/dl y
104 + 113 ng/ml, respectivamente.

En la tabla 5 se observa que cuando la valoracidn se realiza
en funcién de la edad la calcemia no sufre modificaciones
significativas. La fosforemia y el producto Ca X P presentan
un ligero descenso con la edad. La PTHi se mantiene sin di-
ferencias importantes en todas las edades salvo en el grupo
de 0-2 afios, en el que se encuentra mas elevada.

No ocurre lo mismo cuando la valoracion de estos parame-
tros se realiza en funcién del estadio. En la tabla 5 se aprecia
que mientras la calcemia se mantiene practicamente normal
y similar en todos los estadios, la fosforemia, el producto Ca

X Py la PTHi ascienden de forma significativa a medida que
aumenta la gravedad de la enfermedad. El 17% de los pacien-
tes cumplian las recomendaciones K/DOQI sobre el metabo-
lismo fosfocélcico, manteniendo estos cuatro pardmetros den-
tro de los intervalos aconsejados. El 35% cumplian tres, el
34% dos, el 8% uno y el 1%, ninguna recomendacion.

Crecimiento

El valor medio global del Z-Score de la talla, en todos los pa-
cientes en la dltima valoracion era de — 1,03 + 2. El déficit de
crecimiento guardaba una relacion inversa con la edad de los pa-
cientes. En la tabla 6 se aprecia que el grupo de edad con peor
crecimiento era el de 0-2 afios. Por otro lado, cuanto mas avan-
zaba la enfermedad peor era el crecimiento, siendo los pacientes
que se encontraban en el estadio 5 los que peor crecian.

Sin embargo, al realizar un andlisis de regresion logistica
multivariante en el que se analizaron diversos factores (edad,
sexo, raza, nefropatia primaria, estadio de la ERC, presencia
de anemia, presencia de acidemia, valor de la PTHi, valor del
producto Ca X P), sélo la edad predecia de forma significati-
va a los pacientes con talla baja. Los menores de 2 afios tie-

Tabla 4. Frecuencia de la HTA en el momento de la Gltima valoracién, en relacion con la edad y la gravedad de la ERC

Hipertensos Normotensos Total Hipertensos Normotensos Total
Edad N.° (%) N.° (%) N.° (%) Estadio N.° (%) N.° (%) N.° (%)
0- 2 anos 19 (18) 86 (82) 105 (100) 2 35 (14) 215 (86) 250 (100)
3-5 afnos 17 (16) 88 (84) 105 (100) 3 49 (1) 189 (79) 238 (100)
6-12 anos 46 (23) 155 (77) 201 (100) 4 25 (25) 63 (72) 88 (100)
13-18 anos 37 (17) 157 ((83) 189 (100) 5 5 (1) 19 (79) 24 (100)
Todos 114 (19) 486 (81) 600 (100) Todos 114 (19) 486 (81) 600 (100)

HTA: hipertension arterial; ERC: enfermedad renal crénica.
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Tabla 5. Metabolismo fosfocalcico: valores medios y desviacion estandar de los distintos parametros en el momento

de la ultima valoracion, en relacion con la edad y la gravedad de la ERC

Edad Calcemia | Fosforemia P x Ca PTHi Estadio Calcemia Fosforemia P x Ca PTHi
(mg/dl) (mg/dl) (mg/dl) (pg/ml) (mg/dl) (mg/dl) (mg/dl) (pg/ml)
0- 2 anos 9,9 (0,7) 53(1,2) 53(12) 129 (147) 2 9,7 (0,6) 4,4 (0,7) 43 (07) 66 (44)
3-5 afios 9,9 (0,6) 4,7 (0,8) 47 (09) 93 (82) 3 9,8 (0,5) 4,7 (0,8) 46 (09) 92 (62)
6-12 anos 9,8 (0,5) 4,7 (0,9) 46 (08) 96 (78) 4 9,7 (0,7) 5,3(1,3) 52 (13) 204 (195)
13-18 afos 9,4 (0,6) 4,3(0,8) 41 (08) 99 (144) 5 10,0 (1,1) 5,8(1,6) 57 (17) 292 (511)
Todos 9,8 (0,6) 4,7 (1,0) 46 (10) 104 (113) Todos 9,8 (0,6) 4,7 (1,0) 46 (10) 164 (203)

ERC: enfermedad renal crénica; P x Ca: producto fosfocalcico. Los valores entre paréntesis corresponden a la desviacion estandar.

nen una probabilidad un 40% mayor de tener una talla baja
(OR =140; p <0,01).

Habia 136 pacientes (25%) que tenian un Z-Score de la ta-
1la de —1,88 o peor. Dentro de este grupo, cabe destacar
que el 82% de ellos no recibian tratamiento con hormona
de crecimiento.

Habia un 7% (42 pacientes) que estaban desnutridos, con un
Z-Score del IMC de — 1,88 o peor y la mayoria de ellos tam-
bién se encontraban en el grupo de edad de 0-2 afios. Es de-
cir, los nifios menores de 2 afios eran los que presentaban un
peor crecimiento y entre quienes se encontraban el mayor nu-
mero de pacientes desnutridos.

DISCUSION

Este es el primer registro que realiza un andlisis pros-
pectivo sobre la incidencia, prevalencia, etiologia y co-
morbilidad de la ERC en la poblacion pedidtrica del es-
tado espafiol.

La historia natural de la enfermedad renal es variable y a ve-
ces impredecible. Sin embargo, en la edad pediatrica, gene-
ralmente se produce una progresion continua del deterioro,

que lleva a menudo a la ERCT. La progresién de la enferme-
dad renal es mayor durante los dos periodos de rapido creci-
miento que son la primera infancia y la pubertad en los que
el brusco aumento de la masa corporal produce un incremen-
to de demanda de filtracion de las nefronas restantes. Los
cambios hormonales durante la pubertad contribuyen al rapi-
do deterioro del filtrado glomerular, y también pueden influir
factores genéticos, familiares o étnicos. Por ultimo, existen
otros factores asociados con la progresion de la ERC que tam-
bién estan presentes en la edad adulta: HTA, proteinuria, obe-
sidad, dislipemia, proteinuria, anemia o alteraciones en el me-
tabolismo fosfocalcico.

En el afio 2008, 1a incidencia de la ERC no terminal en nues-
tro medio era de 8,66 ppm de habitantes menores 18 afios y
la prevalencia de 71,06, cifras que se encuentran muy proxi-
mas a las referidas en el registro italiano en el afio 2003 (12,1
y 74,07 ppm <18 afios de incidencia y prevalencia, respecti-
vamente)". Sin embargo, teniendo en cuenta la corta trayec-
toria del REPIR I, estos datos son provisionales y probable-
mente, en los proximos afios, sufran variaciones que podrian
llegar a ser importantes.

Como en todas las series pedidtricas, la patologia estructural,
y por tanto congénita, es la primera causa de ERC, alcanzan-
do el 59% en nuestra serie, el 56% en el registro americano y

Tabla 6. Crecimiento de los pacientes en el momento de la Gltima valoracion, en relaciéon con la edad y la gravedad

Z-Score Z-Score Z-Score Z-Score
Edad Talla IMC Estadio Talla IMC
0-2 afios -1,81(1,73) -1,18 (1,37) 2 -0,71 (1,44) -0,08 (1,15)
3-5 afios -1,02 (1,16) -0,11 (1,08) 3 -1,04 (1,31) -0,41 (1,06)
6-12 afnos -0,81 (1,40) -0,00 (0,98) 4 -1,48 (1,54) -0,53 (1,10)
13-18 afios -0,84 (1,41) -0,24 (0,90) 5 -2,66 (1,58) -0,65 (1,41)
Todos -1,03 (1,47) -0,30(1,13) Todos -1,03 (1,47) -0,30 (1,13)

IMC: indice de masa corporal; los valores entre paréntesis corresponden a la desviacion estandar.
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67,5% en el italiano. Este hecho motiva que la edad en el mo-
mento del diagndstico sea en la mayoria de los casos antes de
los 6 afios (un 72% en nuestro registro) y, que la ERC sea mds
prevalente en los hombres (un 66% de nuestros pacientes). El
hecho de que la diferencia entre la edad media a la tdltima va-
loracion durante el afio 2008 y la edad en el momento del
diagnostico de la ERC sea elevada (+ 5 afios) indica que un
nimero considerable de los pacientes registrados en nuestra
base de datos tienen ya una evolucién prolongada de varios
afios. Por otro lado, dadas las caracteristicas de la poblacién
espafola, se entiende facilmente que hayamos constatado un
claro predominio de la raza caucésica en nuestra serie (88%).

El porcentaje de glomerulopatias como causa de ERC no ter-
minal reflejado en la tabla 1 es muy reducido (3%) y contras-
ta con el que ocurre en la ERCT que puede llegar al 20%. Ello
se debe a que la evolucién de la enfermedad glomerular es
mucho mads rapida que la de las displasias renales, muchas de
las cuales alcanzan la ERCT en la edad adulta'.

El valor medio del GFR de nuestros pacientes es de 52 + 2
ml/min/1,73 m?, con un 82% de ellos en estadios 2 y 3,
mientras que en el NAPRTCS y en el ITALKID es de 39 y
de 42 ml/min/1,73 m?, respectivamente. Es decir, los pacientes
de nuestro registro presentan una ERC mas leve que la de los
otros dos registros (tabla 2). Ello puede estar en relacion, al me-
nos en parte, con que los pacientes pediatricos con ERC en nues-
tro medio son remitidos mas precozmente (desde el estadio 1)
desde atencion primaria a los servicios de nefrologia pediatrica.

La informacién de la que se dispone en la bibliografia médica acer-
ca de la comorbilidad asociada con la ERC es muy reducida y s6lo
el NAPRTCS ofrece anualmente datos sobre ella. En este estudio
hemos analizado la prevalencia de la anemia y de la HTA, asi como
el nivel de control de las alteraciones del metabolismo calcio-fos-
foro y del crecimiento que se producen en estos pacientes™".

La anemia es una complicacién comtn en la ERC avanzada y
se asocia con un aumento de la morbilidad y del riesgo de mor-
talidad's**'. La prevalencia de la anemia en nuestros pacientes
es del 30%. Este porcentaje se incrementa con la gravedad de la
ERC, de tal manera que en los estadios 4 y 5 predilisis, es del
58 y del 54%, respectivamente. Hemos constatado que nuestros
pacientes anémicos estan siendo tratados de forma incorrecta, ya
que el 33% de ellos no reciben ningtin tipo de tratamiento y el
resto lo reciben de forma insuficiente (tabla 3).

La HTA es un conocido factor de riesgo cardiovascular y de
progresion de la ERC en adultos, y aunque no existen datos
prospectivos en pediatria®?, es 16gico pensar que también lo
es en los nifios. En nuestra serie s6lo el 19% de nuestros pa-
cientes presentan HTA, porcentaje muy inferior al del regis-
tro americano, en el que se refiere una prevalencia de HTA
del 48%°. Aunque este dato tiene que ser confirmado en los
proximos afios, uno de los factores que podrian explicarlo se-
ria que, en nuestros pacientes, la etiologia mas frecuente es
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la enfermedad estructural, que no suele cursar con HTA y que la
mayoria de los nifios tenian una enfermedad renal leve-modera-
da. Por otro lado, en este momento no podemos descartar que
estemos infradiagnosticando los casos de HTA, ya que exis-
ten indicios de que no ha habido unanimidad entre los distin-
tos centros participantes a la hora de definirla (tabla 4). Uni-
camente hemos encontrado relacién entre la prevalencia de
la HTA y la etiologia de la ERC, de tal manera que el 63% de
los nifios con una glomerulopatia tenfan HTA. No se ha po-
dido demostrar relacién alguna ni con la edad ni con el esta-
dio de la ERC. El 94% de los pacientes con hipertension re-
cibfan tratamiento hipotensor y de ellos el 71% recibian
tratamiento con IECA y/o ARA 1II.

Las anomalias del metabolismo mineral 6seo son un hallaz-
go universal a medida que progresa la ERC. En los pacientes
pediatricos tiene ademds un efecto deletéreo en el crecimien-
to**. Aunque en nuestros pacientes los valores medios de la
calcemia, fosforemia, producto Ca x Py PTHi, valorados de
forma conjunta, estaban dentro de los limites de las recomen-
daciones de las Guias K/DOQI*?*, cuando analizamos los
mismos pardmetros teniendo en cuenta la edad y el estadio,
s6lo el 17% cumplian las cuatro recomendaciones, mientras
que la mayoria cumplian sélo tres (35%) o dos (34%) reco-
mendaciones. Hemos constatado, igual que otros autores, que
las recomendaciones de las Guias K/DOQI en el control de
las alteraciones del metabolismo Ca-P son dificiles de cum-
plir (tabla 5).

El retraso en el crecimiento es un problema comun en
los nifios con ERC y se asocia con una morbimortalidad
significativa'®. La talla final alcanzada en los pacientes
con inicio de la ERC en la edad pediéatrica es uno de los
factores mds importantes para su rehabilitacion'®*-'. El
valor medio global del Z-Score de la talla en la udltima
valoracién de nuestros pacientes era de — 1,03 + 2. Ha-
bia 136 pacientes (25%) que tenian un Z-Score de la ta-
lla <1,88, dato que contrasta con los del registro ameri-
cano, en el que el nimero de pacientes con un
crecimiento deficitario era mayor (36%). Por otro lado,
hemos constatado que el déficit de crecimiento guarda-
ba una relacién inversa con la edad y una relacién di-
recta con la gravedad de la ERC, presentando un peor
crecimiento los pacientes de menor edad (grupo de 0-2
afios) y los que se encontraban en estadio 5 predidlisis
(tabla 6). Sin embargo, al realizar un andlisis de regre-
sién logistica multivariante solamente la edad predecia
de forma significativa a los pacientes con talla baja. Los
menores de 2 afios tienen una probabilidad un 40% ma-
yor de tener una talla baja (OR = 1,40; p <0,01).

El porcentaje de malnutricién (Z-Score de IMC <1,88) en
nuestra serie era del 7%, la mayoria en el grupo de edad de
0-2 afios. Es decir, los nifios <2 afios son los que presentaban
un peor crecimiento y entre quienes se encontraba el mayor
nimero de pacientes desnutridos.
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En conclusion, en este trabajo presentamos los primeros
datos del Registro Espafiol de ERC no terminal en la edad
pediatrica, REPIR II referentes al afio 2008, siendo el pri-
mer estudio que realiza un andlisis prospectivo sobre la in-
cidencia, prevalencia, etiologia y comorbilidad de la ERC
en la poblacién pedidtrica del estado espafiol. Teniendo en
cuenta la corta trayectoria de este registro los datos presen-
tados son provisionales, pudiendo sufrir cambios importan-
tes en los proximos afios.
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