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La supervivencia de los prematuros ha aumentado
notablemente durante la ditima década, en particular
la de los neonatos de menos de 1.000 g. ' %. La in-

madurez de los sistemas de regulacién conlleva difi-
cultades crecientes en el cuidado de grandes prema-

turos. Este articulo describe la adaptacion extrauteri-
na del rinén inmaduro y sus complicaciones clinicas,
tema de varias revisiones recientes > *.

FILTRACION GLOMERULAR

La tasa de filtracion glomerular (FG) varia segin el
equilibrio de las presiones hidrostiticas y presiones
oncéticas a través de la membrana glomerular, la su-

perficie de los capilares glomerulares sometidos al

proceso de filtracion, el coeficiente y la superficie de
ultrafiltracion (Kf) que caracteriza la permeabilidad
de la pared capilar. En fases tempranas de la gesta-
cion, las bajas presiones arteriales medias [de alrede-
dor de 33 mmHg (rango = 24-42)] en los prematuros
de 750 g. > y las resistencias vasculares renales ele-
vadas, explican el bajo flujo sanguineo renal (56 a
249 ml. por 100 g. de rindn en el feto humano
previable) . El sistema renina-angiotensina fetal po-
dria intervenir en la adaptaciéon de la hemodinamica
renal en el momento del nacimiento y su inhibicion
«in utero» por el captopril puede acompanarse de
una anuria neonatal 7+ 8.

Medida del filtrado glomerular del prematuro por
el método clasico del aclaramiento de inulina
(tabla 1)

La inulina debe considerarse como el marcador de
referencia de la FG a cualquier edad, incluso en el
gran prematuro a partir de las veintisiete semanas de
edad gestacional (EG) °.

Los estudios utilizando esta técnica demaostraron
gue al nacimiento la FG es de 10,2 a 13,0
ml/min/1,73 m? en los neonatos de veintiocho a
treinta semanas de gestacion ' "', En los nifos de
peso inferior de 1.500 g. al nacimiento, la FG aumen-
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ta rapidamente con la EG hasta la 36.* semana de
gestacién ''. Los neonatos a término tienen una FG
de alrededor de 20 ml/min/1,73 m* ', La FG au-
menta rapidamente con la edad postnatal y se dupli-
ca durante las dos primeras semanas de vida ' "%
La velocidad de maduracién postnatal parece idénti-
ca en los prematuros y los nifios a término '* '
(fig. 1).

Esta maduracion postnatal de la FG es secundaria
al aumento de la presién arterial sistémica, disminu-
cion de las resistencias vasculares renales y aumento
del flujo sanguineo renal ' '>. Ademas, el aumento
postnatal de la permeabilidad hidraulica y de la su-
perficie filtrante juegan probablemente un papel im-
portante en la maduracién de la FG.

Medida del filtrado glomerular
en la practica clinica

Las dificultades de medida del aclaramiento de
inulina por el método clasico, hicieron buscar méto-
dos sencillos y en lo posible fiables para la determi-
nacién de la FG en el neonato y el prematuro.

El estudio de la disminucion de la concentracion
plasmatica de la inulina, después de inyectar una do-
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Fig. 1.—Desarrollo de la funcién renal (aclaramiento de inulina)
en el primer mes de vida (segdn Ref. 12).



sis unica de inulina, sobreestima alrededor de un
30 % la FG en la primera semana de vida '® 7.

El método de perfusién constante de inulina sin re-
cogida simultanea de orina se basa en la hipétesis
de un aporte de inulina igual a su excrecién urinaria
cuando los niveles sanguineos de inulina quedan es-
tables durante un periodo de dos a tres horas. Este
método sobreestima la FG, probablemente debido a
la existencia de un aclaramiento extrarrenal de la
inulina, cuando la prueba se realiza en un periodo
breve (dos a dres horas) '®. Sin embargo, cuando la
perfusion de inulina puede mantenerse de manera
constante durante al menos veinticuatro horas, los re-
sultados obtenidos por la medida del aclaramiento,
en el transcurso del segundo dia de la prueba, se co-
rrelacionan bien con la determinacion’ del aclara-
miento de la inulina segln la técnica: clasica 7

La determinacion del aclaramiento de la creatinina
ha sido mas ampliamente utilizada en el neonato
prematuro '
ras horas de vida el aclaramiento de la creatinina va-
ria de 0,35 * 22, a 0,50 % 0,2 ml/min, en nifos de
veintiséis a treinta y seis semanas de EG. Comparati-
vamente, el aclaramiento de la creatinina es de
2,24 + 1,58 para nmos de EG igual o superior a
tremta y ocho semanas *'. En el prematuro el aclara-
miento de la creatinina se correlaciona con la EG '°

y la edad postnatal 2°. A partir del 30.° dia de vida’

todos los valores del aclaramiento de la creatinina
obtenidos por Ross y cols. ?° en prematuros de EG
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Fig. 2.—Concentracién plasmdtica de la creatinina durante el pri-
mer mes de vida (segin Ref. 26).

922 Durante las cuarenta y ocho prime-.
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‘entre veintiocho y treinta Y, tres semanas fueron supe-

riores a 30 mi/min/1,73 m?2. Estos valores de aclara-
miento de la creatinina pueden variar por fenémenos
de transporte tubular. En efecto, en el prematuro el
aclaramiento de la creatinina podrra algunas veces
subestimar la FG ??, lo que sugeriria una reabsorcién
tubular de creatinina. El mismo fenémeno se observa
en el cerdo y el conejo neonato 2. Por otra parte, la
estimacion del aclaramiento de creatmlna, a partir de
formulas aplicadas a la creatinina sérica, da resulta-
dos muy aproximados 2*

La determinacion de la concentracion plasmadtica
de la creatinina es el método usual de apreciacién de
la FG en neonatolo ia. En el prematuro y en el neo-
nato a término %* %9, concentraciones iniciales ele-
vadas de creatinina se consideran como la prueba de
equilibrio entre los niveles fetales y los niveles plas-
maticos maternales. En el neonato a término, los va-
lores dlsmmuzren rapidamente y se estabilizan en
35 pmol/l. '2°2 al quinto dia postnatal 2°, En el gran
prematuro la estabilizacion de valores se observa
mads tarde ?’. La velocidad de decremento de la crea-
tininemia parece idéntica en los neonatos prematuros
y a término ?

Sin embargo, la concentracion plasmética de crea-
tinina al nacimiento parece mas elevada en los nifios
de muy bajo peso al nacimiento e inversamente co-
rrelacionada con la EG (Gutgnard JP y Gouyon |B:
observaciones no publicadas) 2°. Asi, la determina-
cién de la creatinina plasmatica es un método poco
preciso de estimacion de la FG, en razén de su posi-
ble transporte tubular, de la disminucién postnatal de
su concentracion sanguinea, de la falta de precision
de los métodos usuales de dosificacion de la creatini-
nemia cuando los niveles sanguineos son bajos a par-
tir del quinto dia de vida, de las interferencias con
los cromégenos (ejemplo: bilirrubina) en la determi-
nacion de la creatininemia por el método de Jaffé.
Este método es de un cierto interés en practica clini-
ca en razon de su sencillez, pero su utilizacién en
estudios fisiopatoldgicos puede disminuir la validez
de los resultados.

La creatininuria, reflejo de la masa muscular, esta
significativamente correlacionada con la EG, con la
talla y fundamentalmente con el peso al nacimiento.
En el prematuro la excrecidn urinaria diaria de creati-
nina es de 8,06 mg,/kg. {rango: 5,9-9,5) para un peso
promedio al nacimiento de 1.209 £ 331 g., una EG
de 29,1+ 2,2 semanas y una edad postnatal de
7,2+ 2,7 dias 2 Valores por fuera de estos limites
indican posnbles perdldas urinarias en el momento de
la toma de muestras.

Implicaciéon de una tasa baja
de filtracion glomerular

La baja FG impide al rifién del prematuro la elimi-
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nacién rédpida de una sobrecarga hidrica. Leake y
cols. 22 han establecido que en una poblacién de
prematuros de veintiocho a treinta y cuatro semanas
de EG, aportes hidricos horarios de 3,6 y 10,3 ml/kg.
se acompanaban de una diferencia significativa de
los aclaramientos de inulina, que son, respectiva-
mente, de 0,9 £ 0,08 y 1,69 = 0,19 ml/min. (estu-
dio hecho durante un breve periodo).

Stonestreet y cols. *° no encontraron modificacién
de la FG en los prematuros recibiendo cantidades di-
ferentes de aportes liquidos en los diez primeros dias
de vida (un promedio de 126 y 162 mi/kg/dia para
los dos grupos comparados).

Ademas, la vida media de los medicamentos de
eliminacién renal (aminoglucésidos, digoxina) se
prolonga por la baja FG, mientras que los efectos de
los medicamentos actuando a nivel tubular (furose-
mida) se ven limitados por la baja perfusion renal y la
inmadurez de los mecanismos de secrecion.

BALANCE HIDROSODICO

El balance ‘hidrosadico es el resultado de entradas
y excreciones de agua y de sodio y se equilibra por
osmorreceptores y volumen receptores. Los principa-
les sistemas hormonales reguladores son la hormona
antidiurética (HAD) y el sistema renina-angiotensi-
na-aldosterona (SRAA).

Sodio

Generalmente la excrecion urinaria de sodio de-
pende de la cantidad filtrada por los glomérulos y del
porcentaje de sodio filtrado que es reabsorbido por
los tibulos (tabulo proximal, 65 a 80 %; porcién as-
cendente del asa de Henle, 25 %; tibulo distal, 5 %:
tibulo colector, 3 %).

En el prematuro las pérdidas de sodio son esencial-
mente de origen renal, ya que la excrecién fecal de
sodio es muy inferior (menos del 20 %) a la excre-
cién urinaria, incluso existiendo una relacién entre
la absorcién digestiva del sodio y la edad gesta-
cional 31" 32 Las pérdidas sodicas sudorales pue-
den considerarse como casi nulas en el prema-
turo 3. )

La excrecion fraccional de sodio (FEn, = aclara-
miento de sodio/FG X 100) se correlaciona inversa-
mente con la EG y la edad postnatal '9-2!- 31, 3436,
Suylok *° establece una relacién fraccional de sodio
de 1,55 * 0,28 en los prematuros de veintisiete a
treinta y cinco semanas de EG en la primera semana
de vida. Esta excrecidén fraccional disminuye a
0,93 £0,23 ya 0,36 £ 0,06, respectivamente, a las
dos y a las cinco-seis semanas de vida. Sin embargo,
la EG muy baja es un factor que aumenta significati-
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vamente la excrecion renal de sodio, ya que los ni-
fios prematuros de menos de veinticinco semanas de
EG tienen valores de FEn, entre 1,5y 8,2 % '% %',
Engelke *' ha constatado FEn, muy elevados (5 a
16 %) en grandes prematuros, presentando una difi-
cultad respiratoria y recibiendo voldmenes liquidos
medios del orden de 208 + 18 ml/kg/dia al tercer
dia de vida y 246 * 30 |/kg/dia en el octavo dia de
vida. Cuantitativamente, la excrecidon urinaria media
de sodio se estima en 30,2 £ 4,9 pmol/min/1,73 m?
en prematuros durante la primera semana de vida 33.
Esta excreciéon renal de sodio disminuye a la mitad
entre la primera y la segunda semana de vida > 36,

Mientras que la retencion sddica del feto puede es-
timarse en 1,2 mmol/kg/dia, el prematuro de EG infe-
rior a treinta y cuatro semanas presenta pérdidas uri-
narias de sodio ‘superiores a sus aportes (en ausencia
de suplemento) y un balance sédico negativo genera-
dor de hiponatremia tardia. En ausencia de aportes
suplementarios, aunque haya una natremia media de
140 mmol/l. al nacer *7, la natremia media de esos
prematuros disminuye progresivamente hasta alcan-
zar valores de 131 mmol/l. a las cinco-seis semanas
de vida *>. Se observan hiponatremias (Na <
130 mmol/l.) en el 77 % de los prematuros sin apor-
tes suplementarios. En el 17 % de los casos la natre-
mia es de 120 mol/l. *’. En esas condiciones parece
claro que la excrecién urinaria de sodio del prematu-
ro es inadecuada para el mantenimiento de una na-
tremia normal.

La excrecién urinaria de sodio del prematuro pue-
de estar aumentada en caso de un gran exceso de
aportes hidrosédicos ?°, de glucosuria *® o de dificul-
tades respiratorias *'* 3?. Cuando hay un aporte su-
plementario prolongado de sodio, la FEn, se encuen-
tra ligeramente *° 0 no aumentada °.

La incapacidad del rindn del prematuro para rete-
ner el sodio *' se atribuy6 a un déficit en la reabsor-
ci6én proximal de sodio y-a una imposibilidad del ta-
bulo distal para reabsorber un excedente de sodio, a
pesar de tasas elevadas de aldosterona circulan-
te ** 3 %2 La reabsorcién del sodio en el tabulo
distal aumenta del 69,5 % durante la primera semana
de vida al 83,7 % al final de la segunda semana *>.
Estas particularidades de respuesta del tibulo distal
no pueden ser atribuidas a una insuficiencia funcio-
nal del SRAA. El SRAA puede ser estimulado desde la
vida intrauterina en el animal ** y es sensible a la
furosemida en el prematuro humano. La actividad de
la renina plasmatica es mas elevada en el neonato
prematuro que en el neonato a término, mientras que
la excrecién urinaria de aldosterona es mas baja *°.
Ello sugiere una falta de respuesta o una respuesta
tubular incompleta a la aldosterona hasta el final de
la segunda semana de vida.

El papel natriurético de las prostagiandinas en la
pérdida de sodio de los prematuros no ha sido proba-



do. En efecto, Brouhard y cols. *® no han podido de-
mostrar una relacién significativa entre la excrecién
urinaria de sodio y la excrecién urinaria de prosta-
glandina en los neonatos. Sulyok #” ha demostrado
una excrecion muy baja de prostaglandinas urinarias
durante la primera semana de vida en los neonatos
(fase de mayor pérdida de sodio) y posteriormente. un
aumento de esa excrecion urinaria en las semanas
siguientes, cuando la excrecidn urinaria de sodio dis-
minuye significativamente. La prolactina podria jugar

_un papel en el metabolismo hidrosédico de! prema-

turo. En efecto, la prolactina permanece elevada en
ausencia de suplementacién sédica en los nifios de
bajo peso al nacimiento *3; la administracién de pro-
lactina reduce la excrecién de sodio en el animal *°;
el rindn del mamifero presenta receptores a la prolac-
tina a nivel del tabulo proximal; la prolactina inter-
viene en la regulacion del agua corporal total del
conejo °°.

El papel de la dopamina enddgena queda también
sin definir. Su inhibicién por la metoclopramida
(0,1 mg/kg/dia) se acompafia de un aumento de la
natriuresis, de un descenso de la kaliuresis, de un
descenso de la excrecién urinaria de aldosterona y
de la aldosteronemia, sin modificacién de la activi-
dad de la renina plasmética *'.

Balance hidrico

El mantenimiento del balance hidrico esta regula-
do por los «centros» de la sed y la secrecién de vaso-
presina. A nivel del rifidn, el proceso de concentra-
cion de la orina se hace por reabsorcion de agua a
nivel del tibulo colector en el que la permeabilidad
al agua se aumenta por la vasopresina. La concentra-
cién de la orina depende también de la presencia y
de la-magnitud del gradiente osmético corticomedu-
lar obtenido por acumulacién pasiva {urea) o activa
(NaCl) de solutos en el intersticio medular. Inversa-
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mente la dilucién de'la orina, o sea, la formacién de
agua libre, se obtiene por la reabsorcién activa de
NaCl en el asa ascendente y en el tdbulo distal en
ausencia de vasopresina.

En condiciones fisiolégicas, neonatos prematuros y
a término recibiendo aportes hidricos medios de 70,
90 y 110 ml/kg. en el primero, segundo y tercer dia
de vida, presentan osmolalidades urinarias entre 100
y 200 mOsm/kg. (densidad urinaria = 1.006 a
1.010) °2. En prematuros de menos de treinta y seis
semanas, sin patologia aguda, la osmolalidad plas-
matica en el primer dia de vida es de 288 * 3 (error
estandar) y de 292 = mOsm/kg. H,O entre el segun-
do y el 10.° dia de vida, con osmolalidades urinarias
correspondientes de 127 + 21 y 114 * 7 (Guignard
}P y Gouyon )B: observaciones no publicadas). La
existencia de un umbral renal para la osmolalidad no
ha podido establecerse de manera clara para los neo-
natos prematuros o a término >3>°.

La administracion intranasal de 10 ug de DDAVP
a prematuros de una a tres semanas de edad pro-
voca un aumento de la osmolalidad urinaria entre
245 y 450 mOsmykg. H,O. Estos valores, compa-
rables a los de neonato a término, aumentan a la
edad de cuatro a seis semanas (425 a 630
mOsm/kg. H,O) *¢. La prueba al DDAVP conduce a
osmolalidades urinarias anélogas a las obtenidas des-
pués de setenta y dos horas de deshidratacién en el
prematuro *>7, Aunque se disponga de los valores de
referencia de la prueba de DDAVP, hay que hacer
notar que sélo con posologias de 10 ug se han obser- -
vado grandes descensos de la natremia y de la osmo-
lalidad plasmdtica, cuando estas dosis han sido ad-
ministradas a neonatos aquejados de diabetes insipi-
da central °®. Dosis unitarias de uno a tres pg de
DDAVP pueden bastar para inducir una elevacion
suficiente de la osmolalidad urinaria en neonatos con
diabetes insipida central .

Asi, el poder maximo de concentracién de la orina
(PCM) del neonato y del prematuro es inferior al del

Tabla I. Funcién renal del recién nacido. Valores normales '°

Edad del recién nacido

Neonato Neonato a término
prematuro
3 prifneros 3 PrMEros 3 semanas 8 semanas 1 ano
dias dias
Diuresis mi/kg/24 h. ... 15-75 20-75 25-120 80-130 40-100
%delacargaliquida ............ ... ... ... ... ... ... 40-80 40-80 50-70 45-65 40-60

Volumen de miccién mi/kg por miccién ............... ... 4-6 4-6 4-7 4-6 3-6
Osmolalidad urinaria maxima mOsm/kg/HZO .............. 400-500 600-900 1.000-1.200 1.000-1.200 1.200-140
Flujo de filtracion glomerular mi/min % 1,73 m? ..... ... . 10-15 15-20 35-45 75-80 90-110
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adulto (1.400 mOsm/kg. H,O) (tabla 1). La vasopresi-
na no actia como factor limitante de ese poder de

concentracion, ya que su secrecion esta presente y -

estimula a nivel de volo y osmorreceptores durante la
vida fetal en el animal ®° y desde la 26.* semana de
EG en el prematuro humano >*. La vasopresina del
neonato al nacimiento no esta correlacionada a los
niveles maternos ': es mas elevada en caso de naci-
miento por via vaginal, de hipoxia o de estrés
perinatal ®'"** y podria participar en el control de la
hemodinamica fetal al nacimiento ®°. Las concentra-
ciones de vasopresina disminuyen durante las prime-
ras veinticuatro horas de vida en los neonatos a tér-

mino y prematuros y se mantienen en valores ulterio-

res inferiores o iguales a 4 pg/ml. ©1-66,
Los factores que participan en la limitacién del po-
der méximo de concentracién urinaria son: ‘

1. Una disminucion de la formacion de AMP ci-
clico del tibulo colector en respuesta a la hormona
antidiurética ©’.

2. la interferencia probable de prostaglandinas
E, con las acciones de la vasopresina a nivel del td-
bulo colector 2.

3. Un bajo gradiente corticomedular ©°.

Los factores que provocan una limitacion del gra-
diente corticomedular de la urea y del sodio en el
neonato son:

1. Asas de Henle cortas.

2. Inmadurez de la bomba de NaCl del asa as-
cendente de Henle. .

3. Una baja excrecién urinaria de urea.

4. Un flujo sanguineo relativamente elevado en
la médula del rinén del neonato.

Aunque el poder de dilucion urinaria del neona-
to prematuro sea analogo al del adulto y le permita
disminuir las osmolalidades urinarias a
40 mOsm/kg. H,0, el bajo FG impide la excrecién
rapida de una sobrecarga hidrica 7°.

La secrecion de vasopresina estd estimulada en nu-
merosas condiciones patolégicas en el prematuro.
Cuando hay dificultades respiratorias que requieren
una ventilacién asistida con presién positiva conti-
nua, la osmolalidad urinaria es elevada ** 7', cerca-
na a la osmolalidad urinaria maxima, y se correlacio-
na con la excrecion urinaria de AVP 72 y con la AVP
plasmatica ®®. En caso de ventilacién asistida la os-
molalidad urinaria aumenta por las elevadas CPAP y
puede llegar a valores de 600 mOsmy/kg. H,O para
CPAP de 8 cm. H,O 73,

Se han descrito sindromes clinicos de SIHAD en
todas estas situaciones ®® 73 7% Las situaciones de
hipoxia-isquemia cerebral 7>, neumotérax 72, hemo-
rragias intracraneales, ventilacién asistida, he-
morragias 4 se acompanan de una secrecién au-
mentada de HAD. Sin embargo, en las situaciones de
asfixia severa, el PCM del prematuro disminuye °°.
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Hiponatremias e hipernatremias
del prematuro

Hiponatremias

En ausencia de aporte suplementario de sodio, los
prematuros logran un balance positivo solamente al
final de la segunda semana de vida y su natremia
media es de 130,8 = 1,44 mmol/l. al final de la
cuarta semana de vida. La secreciéon de hormona an-
tidiurética es entonces paraddjicamente elevada, pro-
bablemente en respuesta a una contraccion de volu-
men extracelular 7°. ‘ :

Una hiponatremia precoz puede observarse en los
prematuros cuya madre recibié un exceso de aporte
liquido hipotonico, puesto que el traspaso traspla-
centario del agua es mas rapido que el del sodio, en
particular cuando la EG es baja 7”. Una hiponatremia
materna inducida por los diuréticos y/o restriccion
so6dica es también causa de hiponatremias que apare-
cen en ¢l transcurso de la primera semana de vida en
el prematuro se deben habitualmente a una secrecién
inapropiada de hormona antidiurética. Estas hipona-
tremias pueden favorecer la aparicion de neumotdrax
en los ninos prematuros que gresentan una enferme-
dad de membranas hialinas 7.

Los requerimientos hidricos y sédicos necesarios
en los nifos de muy bajo peso al nacimiento no se
han establecido definitivamente ®°. La instauracion
de protocolos dando sistematicamente grandes vold-
menes hidricos (185 ml/kg/dia y mas) han podido fa-
vorecer o agravar sindromes de insuficiencia respira-
toria, persistencia del canal arterial, insuficiencia car-
diaca, displasias broncopulmonares, enterocolitis ne-
crotizantes y hemorragias intracraneales. Si bien es
cierto que un aporte de 3mmol/kg/dia de sodio en
neonatos de menos de 1.500 g. reduce la frecuencia
de hiponatremia *°, esos aportes pueden ser insufi-
cientes, en particular para los prematuros de EG infe-
rior a treinta semanas > 3", Se han preconizado
aportes superiores de alrededor de 4 a 5
mmol/kg/dia ®'. En realidad, una definicién rigida de
los requerimientos hidrosédicos del prematuro pare-
ce inadecuada.

En un excelente estudio sobre 88 nifios prematu-
ros, de los cuales 20 pesaban entre 750 y 995 g.,
Lorenz y cols. ®* propusieron un protocolo de adap-
tacién pluricotidiano de aportes hidricos y aportes
s6dicos. La adaptacion de los aportes trataba de evi-
tar grandes pérdidas de peso, mantener la natremia
por encima de 135 mmol/l., evitar el estrés renal
manteniendo una diuresis superior o igual a
1 mg/kg/h. y una densidad urinaria inferior a 1.010.
Independientemente de que la pérdida de peso obte-
nida fueraentre 8y 10 % y entre 13y 15 %, la evolu-
cién de los dos grupos fue estrictamente comparable.
Mientras que los aportes sédicos variaron entre 1y
3 mmol/kg/dia en los cinco primeros dias de vida,



segan el grupo estudiado, las natremias medias que-
daron superiores a 135 mmol/l. Aunque no se estu-

dié la excrecién urinaria de sodio, estos resultados, .

confrontados a los de otros autores 3!, sugieren que
un gran aporte hidrico podria mantener una expan-
sién de volumen extracelular y favorecer las pérdidas
sédicas urinarias por reduccion de la reabsorcién tu-
bular proximal del sodio.

Algunos medicamentos modifican la excrecién uri-
naria de sodio en el prematuro. La dopamina, a dosis
de 0,5 a 4 pkg/min., aumenta la diuresis y la natriu-
resis en el prematuro enfermo 83,

La indometacina reduce la excrecion fraccional de
sodio, el aclaramiento de sodio y el aclaramiento de
agua libre. Las hiponatremias leves o severas 8% ob-
servadas en este caso se deben a un fenémeno de
dilucién, puesto que la reduccién del aclaramiento
de agua libre es superior a la reduccién del aclara-
miento de sodio.

La excrecién fraccional de sodio aumenta en un
promedio del 67 % por la teofilina ®°. En el conejo
neonato el efecto natriurético es menor con la cafeina
que con la teofilina *°. La furosemida (1 mg/kg.) au-
menta la excrecién renal de agua y de sodio en
28 ml/kg. y en 3,5 mmol/kg., respectivamente, en los
neonatos de bajo peso al nacimiento &7.

Hipernatremia

Las hipernatremias se observan en los casos de

~ deshidratacién por aumento de pérdidas insensibles
Cutaneas y pulmonares. Estas pérdidas llegan a un

promedio de 2,6 ml/kg/h. en los prematuros de vein-

tiséis a veintisiete semanas de EG 8. El aumento de

pérdidas insensibles favorecidas por las incubadoras

descubiertas a calor radiante y la fototerapia

puede Hevar a estados de deshidratacién hipernatré-

‘pH urinario
)
8 —
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5 —
=~
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Bicarbonatos plasmaticos, mmol/l.

Fig. 3.—Relacion entre el pH urinario y los bicarbonatos plasmati-
cos en recién nacidos sanos (linea de regresién) y en recién naci-
dos con insuficiencia respiratoria (segtin Ref. 96).
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mica severa. La determinacién pluricotidiana del pe-
so corporal y de la densidad urinaria permiten |a de-
teccion precoz de un estado de deshidratacién. Tam-
bién se han descrito hipernatremias cuando se produ-
ce sobrecarga de sodio (bicarbonato sédico) o tras
exanguinotransfusion en nifos de muy bajo peso al

_hacimiento.

EQUILIBRIO ACIDOBASICO

El rifén interviene en la regulacién del equilibrio
acidobdsico por la secrecion de protones y la reab-
sorcion de bicarbonato a nivel del tibulo proximal y
por la secrecién de protones a nivel de los tabulos
distal y colector. Los protones secretados se eliminan
en forma de amonio, fosfato 4cido (acidez titulable) y
de iones de hidrégeno libre. ,

La secrecién de protones aumenta cuando hay hi-
percapnia, contracciéon del volumen extracelular o
déficit en potasio. El pH urinario se determina por los
iones H™ [ibres; la dilucién de esos iones cuando hay
poliuria produce elevacién del pH urinario. La orina
contiene generalmente cantidades infimas de bicar-
bonato cuando el pH urinarig es inferior a 6,2. El
umbral de excrecién urinaria de bicarbonato corres-
ponde a una concentracién plasmatica de bicarbona-
to de 24-26 mmol/l. en el adulto y de 20-22 mmol/.
en el neonato a término (Fig. 3). El umbral renal de
bicarbonato es mas bajo en el neonato prematuro y
evoluciona de un valor promedio de 18,5 mmol/l. al
nacer, a 20 mmol/l. a la edad postnatal de tres a cua-
tro semanas %> °. Estos valores promedios se acom-
pafan de una gran dispersion interindividual y el |i-
mite inferior del umbral fisiolc’)gico en el prematuro
parece situarse en 14 mmol/l. 8 91,

Es posible que la expansion relativa del volumen
extracelular del neonato (superior en el prematuro
comparado con el neonato a término) y la heteroge-
neidad de las nefronas, explique la disminucién del
umbral de excrecién del bicarbonato 92 93,

Cuando se administra una carga de cloruro de
amonio (2,8 mEg/kg.) en prematuros, la excrecion
acida neta [(amonio + &cido titulable) — bicarbonato
excretado] se duplica, en relacién a su valor antes de
la carga, y pasa de 33 + 5 pEq/min. por 1,73 m2ala
semana de vida, a valores de 52 + 6 uEg/min. por
1,73 m* a las tres semanas %°. Esta excrecién acida
neta puede llegar a valores de 79 + 4 pEqg/min. por
1,73 m? en prematuros de edad postnatal de cuatro-
seis semanas **, lo que corresponde a valores halla-
dos en nifos a término entre la primera y la tercera
semana de vida. Posteriormente, los valores medios del
nifo son de 119 pEg/min. (68-168) por 1,73 m? %5,
La respuesta renal a la carga 4cida aumenta, pues, a
la vez con la EG y la edad postnatal, y esa baja res-
puesta puede corresponder a la inmadurez de los
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mecanismos secretores de iones hidrégeno o a una
relativa insensibilidad del tdbulo distal a la aldos-
terona. .

Finalmente la excrecion acida es insuficiente en el
prematuro, pero se corrige en tres semanas. Sin em-
bargo, en situacion de dificultad respiratoria severa,
el umbral renal de bicarbonato es mas bajo ®° y una
presién ventilatoria continua positiva superior o igual
a 6 reduce la excreciéon neta ®’. Aportes protidicos
superiores o iguales a 4 g/kg/dia favorecen la apari-
cién de una acidosis metabélica ®® °%, aunque un
gran aporte proteico aumenta la excrecion de acidez
titulable #*. -

HOMEOSTASIS FOSFOCALCICA

Las actividades de la hormona paratiroidea (PTH) y
de la 25-hidroxivitamina-Ds-1d-hidroxilasa renal son
normales en el prematuro . La regulacién renal de
la excrecién calcica es funcional, como lo demuestra
la elevacion de la excrecién urinaria de AMP ciclico
en las hipocalcemias neonatales '%°, mientras que la
reabsorcién tubular de fésforo es normal, pero la res-
puesta renal a la PTH es limitada durante las cuaren-
ta y ocho primeras horas de vida '°". :

En los prematuros recibiendo leche de madre no
suplementada con fésforo se observa hipercalciuria.
Puede entonces llegar a valores de 0,4 %
0,2 mmol{k dia y se acompana de una fosfaturia ca-
si nula 2% traduciendo asi una respuesta renal a
la deplecion fosforada, comparable a la del adulto.
Ademas, las excreciones urinarias de calcio, fésforo,
sodio. y magnesio se correlacionan con los aportes
sodicos en el prematuro hipocalcémico °?. Grandes
aportes sédicos podrian favorecer o agravar una hi-
pocalcemia precoz, cuyo mecanismo inicial serfa de-
bido a un déficit célcico.

GLUCOSA

El balance glomerulotubular de fa glucosa esta pre-
sente a partir de la 25.° semana de EG. La glucosuria
semicuantitativa aparece ante una glucemia media
de 8,44 + 0,44 mmol/l. en prematuros de 29 *
0,6 semanas de EG 2. Un umbral renal de glucosa
inferior a 5 mmol/l. se observé en el 13,3 % de los
prematuros estudiados por Arant 21 Esta glucosuria
no se acompana de un aumento de la FG.

ACIDO URICO
En el periodo neonatal se observa una hiperurico-

suria y una hiperuricemia transitorias. La excrecion
fraccional de acido drico y la uricosuria se correla-
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ciona inversamente con la EG.y llegan, respectiva-
mente, a valores medios de 61,2 + 12,1 % y 28,6
11,9 umol/dl. de FG en prematuros de veintinueve a
treinta y tres semanas de EG, 38,2 13,6 % vy
10,6 = 5 pmol/dl. de FG en neonatos de treinta y
ocho a cuarenta semanas de EG. Las concentraciones
séricas en estos dos grupos de ninos son de 45,8
16,06 y 30,9 + 0,52 umol/l. '®. La uricemia au-
menta en caso de asfixia perinatal, de hipoxia o de
dificultad respiratoria '° %7, En neonatos enfermos
e hiperuricémicos se han descrito insuficiencias re-
nales agudas con infartos renales de acido
urico 107, 108.

Sin embargo, la éxcrecién de orinas diluidas y el
pH urinario frecuentemente alcalino en los prematu-
ros disminuye el riesgo de precipitacién de cristales
de uratos. Una hipouricemia ha sido recientemente
descrita en neonatos hiponatrémicos 1por secrecion
inapropiada de hormona antidiurética '*°.

EXCRECION URINARIA DE LA
BETA-2-MICROGLOBULINA Y DE LA
N-ACETIL-D-GLUCOSAMINIDASA.

La beta—Z—microgIobulina (B2-m) es una proteina '
de bajo peso molecular, filtrada por el glomérulo y
reabsorbida casi totalmente por el tibulo proxi-

“mal. La excrecién urinaria de B2-m puede variar con

la edad -gestacional y el estado clinico de los
neonatos %112 |a actividad de la B2-m disminu-
ye réPidamente cuando el pH urinario es inferior
a6'’

La N-acetil-D-glucosaminidasa (NAG) es una enzi-
ma lisosomal del tibulo proximal y su isoenzima
NAG-B esta ligada a la fraccion estable del lisosoma.
La excrecién urinaria de NAG y NAG-B es mas ele-
vada en los prematuros que en los ninos a
término ''* y aumenta con la edad postnatal "' La
administracion de la gentamicina a dosis adaptadas a
los picos (4 a 8 mg/l.) y a tasas residuales (1 a 2
mg/l.) aumenta la excrecién urinaria de B2-m, NAG
y NAG B en el neonato. Ello indica un efecto de este
aminésido sobre el tibulo proximal, observado inde-
pendientemente de cualquier elevacion de la creati-
nina sérica.
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