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IRTRODUCCION

"Los sintomas son manifestaciones mdr-
bidas que dependen de la enfermedad
y la siguen como sombra al cuerpo".

~Nic6n (GALEND)

edema es una manifestacion co-

min de enfermedad renal que se advierte
pronto por el paciente o por sus fami--
liares y es causa de angustia, por lo
que constituye motivo frecuente de con-
sulta en los centros de atencion pedia-
trica .{1)

El cuerpo "hinchado" y los rasgos
"semejantes a sapo" del nifio con
Sfndrome Nefrbtico , deben haber sido
objeto de observacién corriente inclu-
so antes de los dias de Hipécrates
(siglo ¥ a. 4.C.) .(2)

En la edad Pediatrica el Sindro-
me Nefrético es primario o Idiopitico
aproximadamente en el 80% de los ca~
505 y en el restante 10% es secunda~
rio a causas diversas . (1)

("



En los Estados Unidos de Norteamérica
la incidencia anual del Sindrome Nefrético
en menores de 16 aftos de edad es de 2 por
100.000 niRos, con una prevalencia acumula
da de 16 por 100.000 . (1,3)

Las complicaciones infecciosas ocupan
un lugar preponderante en éste sindrome y
constituyen de hecho la causa de muerte
en todos los casos de nefrosis lipoidea
que asf terminan . {3)

Por otro lado, el tratamiento del pa
ciente nefrético con corticosteroides ha
demostrado reiteradamente beneficio ( 2,
3} ,sin embargo en muchas ocasiones no
es posible establecerlo en forma completa
(12} en el paciente frecuentemente in-
fectado .

Conociéndose : 1).-La efectividad de
la mostaza nitrogenada para inducir remisig
nes duraderas (4,5,6,7,8,9,10,11) . y 2).-
Por requerirse la administracibn de éste a-
gente alquilante Gnicamente por breves pe-

riodos de tiempo, se planted la hipbtesis

{2)



de que en aquellos paclentes que re-
cibieran ésete tratamiento durante los
periodos relativamente breves en que se
encontraran 1{bres de infecci6n,era mas pro
bable inducirlos a remisi6n. Por lo tanto
deberian encontrarse menos dias/paciente/
infecci6n  despues del tratamiento ,aunado
a un mayor n(Cimero de remisiones.

Buscando especificamente éste tema
en la literatura internacional nos percata-
mos de que es el primero en su género,y por
ello se hace éste planteamiento mds  in
teresante.

As{ pues el objetivo del presente
trabajo es la revisién del tema y literara
tura , as{ como los casos clinficos de pa
clentes que ,siendo portadores de Sindrome
Nefrético primario e infecciones frecuentes
que ,imposibilitando su tratamiento corti-
costerolde'de acuerdo a los lineamientos ac
tuales,(12) recibieron tratamiento con mos-

taza nitrogenada en el Departamento de

(3)



Nefrologia del Hospital Infantil de Mé&-
xico , en un intento de inducirlos a re-

misi6n con un tratamiento breve.

(4)




SINDROME NEFROTICO

Definicion.- €1 Sfndrome Nefrético (SN} se
caracteriza por la presencia de edema a
menudo generalizado,oliguria, proteinuria
de selectividad variable ,pero generalmen-
te intensa, hipoalbuminemia e hipercoleste
rolemia .(1,3,13,14,17,30) E1 grupo Inter-
nacional para el estudio de Enfermedades
Renales en Nifios ha definido de modo mas
preciso el SN sefalando el criterio de :
proteinuria mayor de 40 mg/ hora/ m2 de
SC. en coleccién nocturna de 12 horas y

albtmina sérica menor de 2.5 gr/ d1.(12)

Etigpatogenia.- La proteinuria es el he-
cho m&s importante del SN y que explicaria
la fisiopatologia del mismo .Esta es per
sistente , intensa y de origen glomerular,
generalmente selectiva para moléculas peque
flas como albtmina y trasferrina.(1,3,17)
Esta proteinuria entrafa pérdida importante
de proteinas ,lo que explica su impli-

cacién sobre : A).=Proteinas plasmiticas

(5)




B}.= Distribucién de Ifquidos corporales
C).=Alteraciones en la cascada de la cuagy
lacién, D).= Altersciones por disminucién
en proteinas transportadoras de hormonas

y E).= Lipoproteinas de alta dendidad .

La hipercolestrolemia e nipertrigliceride-
mia se encuentran explicados no Gnicamente
por aumento en su formacibn por incremen-
to del anabolismo hepético,sino por defecto
en el catabolismo de los fosfol{pidos. La
hipovolemia producida por hipoalbuminemia,
constituye un estimulo para la sobre -
produccién de catecolaminas,hormona anti--
diurética, renina y aldosterana, que contri
buyen con la posible ({nhibicién en la pro
duccién de la hormona natriuretica al au
mento y permanencia del edema. (1)

La causa del SN primario permanece desco
nocida (1,3,17), sin embargo desde 1907
Schick fue el primero en sugerir que las
manifestaciones clinicas del dafio renal &
ran muy posiblemente el resultado de una

reaccién antfgeno/anticuerpo. (18}

(6)



“Las investigacidnes actuales se enfocan en
numerosas anormalidades de la respuesta in
mune {20),incluyendo la incidencia de re-
caidas secundarias a la exposicién de
alergenos inhalados(34),anormalidades en la
sintesis de inmunoglobulinas (22,23,24) en
células monucleares aisladas e inhibicién
a la respuesta de los linfocitos a mitége--
nos.(21) Shalhoub fué uno de los primeros
en seflalar una hipbtesis ,en que se sugiere
que la patogenia en la nefrosis lipoidea
se encuentra relacionada a una dis-
funcidn en los linfocitos T a conse-
cuencia de lo cual se producen linfoci-
toxinas, que lesionan la membrana basal glo
merular.(19)

A esto se ha relacionado el relativo éxito
de tratamientos encaminados a  causar
interacci6n en el sistema inmune.(26,27,28,
29)

Aunque exister numerosas observaciones agre
gadas al estudio de Shalhoub, apoyando su
propuesta, las evidencias de que se  dis-
ponen hasta la fecha son atn indirectas vy

no concluyentes. {1,23)

(7



SINDROME _NWEFROTICO E [INFECCIONES.

La suceptibilidad incrementada de estos pacientes ha-
cia las complicaciones infecciosas es bien reconocida.
Esta suceptibilidad aumenta aln mas cuando el paciente
se encuentra edematoso y asimismo el edema puede ser
intensificado durante el curso de una infeccion inter-
currente .{30) Este efecto es presumiblemente re
sultado secundario a la deplecién protéica (glo-
bulinas) . (1,30)  Asimismo existen claras eviden-
cias que relacionan alteraciones fnmunologicas, con
hipofuncifn esplénica con lo que se puede explicar
la presencia de hiperplaquetosis y la tendencia a
presentar infecciones de repeticion. (1,23}

La relaci6n del SN con las infecciones es tan im-
portante que ya Arneil sefialaba, que si blen la in
troducci6n de la terapia esteroide modificé favo-
rablemente la sobrevida del paciente nefrético , el
cambio mas notable se produjo después de la intro-
duccién a la terapevtica clinica de las sulfas y de

la penicilina . (2,16}

A la disminucibn de defensas inmunes caracteristi-

ca del SN (19), se suma el efecto antiinflamatorio
potente de los corticosteroides y el efecto depre-

sor de la respuesta inmune de los antimetabolitos

(8)



utilizados en el tratamiento.(39)

A pesar de que las infecciones constituyen el prin-
cipal riesgo en el pacfente nefrético y que de hecho
constituye su principal causa de muerte,cuando
estos pacientes as!{ terminan (3), no conviene emplear
profilacticamente antibioticos,por el riesgo de super
infecciones por oportunistas, siendo preferible tra-
tarlas cuando se presentan ,de la manera mds racional

y enérgica posible.(f,3)

(9)



MOSTAZA  NITROGENADA,

Agentes de Alquilacién.- En sus fases iniciales ,las

investigaciones de estos agentes fueron hechas ba-
jo restricciones de secreto impuestas por su empleo
como agentes en la querra quimica. As{ pues aungue
fueron sintetizados inicialmente en 1854,n0 se des-
criblero las propiedades vesicantes de la Mostaza
Sulfurada sino hasta 1887.La notable accién citotre-
xica de estos compuestos sobre el tejidop linfoide
movi® a Gilman, Goodman y Daughtery a estudiar el
efacto de las mostazas nitrogenadas en el linfosar-
coma trasplantado del ratdn en 13439, iniciando con
esto 13 era moderna de la quimioterapia del céncer .
Al terminar 1la Segunda Guerra Mundial se levan-
taron las restricciones a la Mostaza Nitrogenada {MN)
con lo que se infciaron publicaciones entre las que
destaca la de Gilman y Philips{1946},tos resfimenes de
Goodman y cols.{1946), Jacobson y cols.{1946), y
Rhoads (1946).5e han publicado posteriormente muchas
publicactones entre las que citaremos a Hheller
(1973),Connors (1974-1975) ,Ludium (1975} ,y Ross
{1975).

QUIMICA.-Los quimioterapicos alquilantes tienen su

accién al intervenir en reacciones quimicas fuerte-

(t0)



mente electrofflicas por virtud de la formacién de
Intermedios de fon carbonic o de complejos de transi-
ci6n con moléculas blanco. Estas reaccibnes logran
la formacién de enlaces covalentes (alquilacién),con
varias substancias nucleofflicas. tas MN se consi-
deran quimicamente inestables, pero varian mucho en
su grado de inestabilidad .

Las Mostazas Nitrogenadas (MN) empleadas en la tera-
peutica son : Mecloretamina ,Ciclofosfamida ,Mostaza

Uracilica ,Melfaldn y Clorambucil .(35)

MECLORETAMINA.- La mecloretamina es la primera de las
MN que se introdujo en la medicina clinica y es
la droga que nos ocupa en el presente trabajo,siendo

la droga de acci6n mas répida de su clase . (fig.1)

Absorcién , festino, Eliminaci6n.= Puede se absorbida

por el tubo digestivo y en los sitios de aplicacion
parenteral, pero por reaccibnes graves en los sitios
expuestos exigen que su administraci6n sea exclu-
sivamente intravenosa. En agua o liquidos corpora-
les la MN sufre con rapidez transformacién quimica

y se combina con el aguaz o con los compuestos recti-

()



vos de las células de tal modo que a los pocos mi-
nutos el medicamento no se encuentra en forma actiVa: j'
En la orina puede recobrarse menos del 0.01 % buestb
que se altera con tanta rapidez que no tiene oportu;

nidad de excretarse .{35)

Preparados ,Bosis y vias de Administraci6n.- Ei clorhi-

drato de mecloretamina para inyeccién {Mustargén) , se
expende con 10 mg.de clorhidrato de mecloretamina tri-
turados con 90 mg. de cloruro sédico anhidro.la solu-
clén debe prepararse inmediatamente antes de cada
administracion,afadiendo 10 ml. de agua estéril al
contenido del envase. La solucién debe de inyectarse
en el tubo de una trasfusién fntravenosa de corriente
rdpida. La velocidad exacta de la tnyeccién no tiene
tmportancia , con tal de que &sta dure pocos minutos.
Generalmente la dosis usada de mecloretamina es de

0.4 mg./kg. Los pacientes que no tienen alteracidn

en la funcion de la médula dsea toleran a veces 0.6

4 incluso 0.8 mg./kg., sin embargo es de temer ia apa-
ricién de trombocitopenia y leucopenia en grados peli-

grosos con estas dosis .

Usos Terapeuticos y Toxicidad. -Su utilidad principal

es en el tratam{ento de la enfermedad de Hodgkin , en

la que aunque ha sido eficaz administrada <ola,suele

(12)



combinarse con otros agentes antineoplasicos. Su con-
ducta frente a los Linfomas ha sido menos predecible.
Se ha utilizado con buen éxito en la Micosis Fungoi-
de Generalizada. Ya no es de utilidad en el trata--
miento de las Leucemias y otros trastornos mieloproli
ferativos.

Como todas las MN ésta es un estimulante poderoso
del Sistema Nervicso Central (SNC) ,.Las nduseas y
vomitos son efectos secundarios de estimulaci6n al
SNC. Se han descrito convulsiones , pardlisis pro-
gresivas y efectos colinomimeticos varios. Afortu-
nadamente la emesis que es quizé el efecto secunda-
rio mas constante de la MN suele detenerse a las

8 horas, aunque las nauseas y anorexia pueden per-
sistlr hasta 24 horas.

Su accfon citot6xica se extiende a las células nor-
males en especial al sistema hematopoyetico,lo que
ocasiona depresién de la médula osea con leucopenia y
trombocitopenia resultantes. Sin embargo son raras las
complicaciones hemorrdgicas.

En la piel se ven algunos cases de erupci6n maculopa-
pular,la que no es contraindicacién para manetener
el tratamiento. Se ha descrito Herpes Zoster como a-
compafiante del tratamiento con MN .

En las mujeres hay que tener en cuenta que la MN pro-

(13)




duce : frreqularidades menstruales ,se han encontrado
malformaciones fetzles en animales de experimentacién
y existen datos para pensar en la detencitn de madu-
raci6n de los folfculos De Graaf, aln cuando no suele
haber lesion permanente de la funcién ovérica .

Las reacciones locales son secundarias & extravasacidn
en el tejido subcutdneo, lo que produce induracién
fuerte y dolorosa y que suele persistir por mucho tiem-
po con alto riesgo de esfacelacién,

La tromboflebitis y trombosis son complicaciones posi-
bles a la administracin de MN , aungue son raramente

vistos .(35)

FIGYRA NUM., 1

CH2 o CH2 == Cf,
H3C N
CH2 == CH2 ~= CL

ESTRUCTURA QUIMICA DE LA MECLORETAMINA

(14)



ANTECEDENTES  TERAPEUTICQS.

Hist6ricamente la parte m8s impresionante del SN ha
sido el edema {2,5), por lo que los tratamientos
{niciales se encaminaron a provocar la diuresis con
procedimientos diverdos . (26,27,28)

Los pioneros en el tratamiento esteroideo del SN
fueren Fansworth y Matcoff (31,32) y partiendo de

sus observaciones acerca del uso de la ACTH , rdpida
mente se integran los esteroides en el arsenal obligado
para el tratamiento del SN .(5,11,30)

En 1949 Chasis , Goldring y Baldwin son los primeros
en utilizar 1la MN en pacientes nefrbpatas en un intento
de broquear de ésta manera los mecanismos antlgenofanti
cuerpo. {4)

Con base a éste reporte se inicia el uso de éste agente
alquilante para el tratamiento del SN.

En 1953 Mercier y Sterzman del departamento de Pedia-
tria de 1a Clfnica de Claveland , utilizaron ACTH y MN
en forma simulténea en 9 pacientes en los que la ACTH y
la MN habian fallado como monoterapia. En 8 pacien-
tes se encontrd disminucién de la proteinuria y sin re-
cajdas a los 9 meses de seguimiento .{5)

Durante la sigulente década la MN en adicién a tera-
pla corticosteroide fue utilizado en forma preferen-

cial . (5,6,7,8,11)

{15}
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En 1963 otro agente alquilante , la ciclofosfamida , fue
favorablemente recomendada para el tratamiento del SH ,por
1o que la MN cayé en desuso . (8)

Durante esta etapa diversas drogas antineopidsica fueron
ensayadas para el tratamiento del SN con éxitos variables
{12,32,33,34).

En 1976 Fine , Mufioz ¥y cols,, utilizan nuevamente la MN
con el fin de producir remisién en pacientes con SN Cor-
ticorresistente , encontrandose en todos sus pacientes re-
misiones con ciclos variables de administracién de MM.(8)
El uso de la MN en la terapeutica del paciente nefr6--
tico se ha mantenido , si bien en forma esporddica y ge--
neraimente con el fin de inducir remisiores en pacien-
tes con recaidas frecuentes , corticorresistentes ,cor-
ticodependientes o en aquellos pacientes con toxicidad
esteroldea. (8,10}

Schoeneman , Spitzer y Greifer sefialan recientemente 46%
de remisiones a 27 meses de seguimiento. (9)

Sin embargo el tratamiento con MN posiblemente no sea

util a todas las formas histologicas ; pues reportes
recientes en que se correlaciona respuesta al tratamien-
to con éste farmaco en la variedad histologica esclerosis

focal ,sugleren gue posiblemente su efecto sea nulo. (10}

(16)




MATERIAL Y  METQQO.

DEFINICIONES.

No Remision.- Pacientes que despues del tratamiento se
mantienen con proteinuria, anormalidades
bioquimicas y datos clinicos de SH.

Remisién .- Desaparicién completa de proteinuria ,a-
normalidades bioquimicas y clinicas del SH.

Remisi6n parcial.- Persistencia de proteinuria en rango
nefrético (12) {més de 40 mg./M2/S.C./hora)

pero con mejorla bioquimica y/o clinica.

En un estudio retrospectivo abarcando un perfodo
de 13 afios , comprendidos de diciembre de 1974 a febrero
de 1987 , se revisaron los expedientes clinicos de pa-
cientes del Bepartamento de Nefrologia del Hospital In--
fantil de México .

Se incluyeron a todos los paclentes que siendo porta
dores de SN primario ,hubieran recibido tratamiento con
MM ,en base a no poder recibir tratamiento prolongado con

esteroides o ciclofosfamida por infecciones frecuentes .

El SN se diagnosticé con base clinica y bioquimi-

ca de acuerdo @ los criterios establecidos por el Grupo

(17}




Colaborativo Internacional para el Estudio de‘Ehfermeda-
des Renales en Niffos (12) .

Todos los pacientes hablan recibido intentos frus-
trados de tratamiento corticosteroide , segGn los crite-
rios recomendados por el Grupo Colaborative Internacio-
nal . {12)

El seguimiento se hizo 6 meses previos al tratamien-
to y durante los 6 meses posteriores al mismo .

El tratamiento consisti6 en 10 mg. de prednisona
administrada diariamente por 10 dias y MN administra-
da via intravenosa calculada 2 0.1 mg./kg/dla , por
4 dias consecutivos .

Todos los pacientes menos uno tuvieron biopsia
renal percutanea antes del tratamiento .

Después de su egreso hospitalario se les reallzd se-
guimiento en la Consulta Externa de Nefrologia del Hospi-
tal Infantil de México ; lncluyendose en sus exdmenes de
control : Examen General de Orina , Colesterolemia y De--
termiraciones de niveles de dlbGmina Sérica .

De acuerdo a los pardmetros seflalados , se evaluf la
raspuesta al tratamiento en estas consultas,valorando el
tipo de Respuesta Inmediata y el Estado Clinico a los 6

meses post tratamiento .

{18)



Se incluyeron como datos de interés las va-
riables : sexo , edad , procedencia , tiempo de evo-
Jlucién (del SN ) previo al tratamiento ; haciéndose
la evaluaciGn en meses totales y ciclos completos de
tratamiento en forma separada (se entiende por ci-
clo completo, la administracitu de prednisona 60 mg/
dia/M2 S.C. diariamente por 4 semanas ,seguido de
administracion alterna de 40 mg./dia/M2 S.C., por 4
semanas més).

Se investigaron también las reacciones secun-
darias atribuibles a la administracién de la MN .

Con respecto a las infecciones , intencionada-
mente se traté de establecer su duraci6n y magnitud.
Cuando no se mencionaba la duracién de éstas, se le
asign6 un tiempo promedic en el que razonablemente de
acuerdo al tipo de infeccibn se esperaria su cura--
ci6n. Con estos datos se tabularon los dias totales
de infeccién antes y después del tratamiento .

Todas las determinaciones laborateriales se
efectuaron en el Laboratorio del Departamento de Ne-
frologia del Hospital Infantii de México o en el
taboratorio Central del Hospital Infantil de México .

(19)



Las biopsias renales percutdneas se efectua-
ron en el drea destinada para este procedimiento
en el Departamento de Nefrologia del Hospital In-
fantil de Mé&xico y se procesaron en los labora-
torfos de Histopatologia : el Central yen el
perteneciente al Departamento de Nefrologia del

Hospital Infantil de México .

(20)



RESUYULTADOS.

De acuerdo a los lineamientos seflalados se
tuvo a un grupo de 10 pacientes (cuadro t ) .

El promedio de edad fué de 5.3 aflos ,con
el rango de edad mayor de 11 afios y menor de
2 afios .

Todos los paclentes fueron del sexo mascu-
lno .

El tiempo miximo de evolucién previo al tra-
tamiento de 43 meses y el menor de 3 meses .

A todos les pacientes con una excepcion , se
les practicé Biopsia Renal Percutanea .

El tipo histologico predominante fué : Cambios
Glomerulares Mi{nimos (CGM), con 5 casos ; 2 casos
correspondieron a Hialinosis Segmentaria y Focal (HSF)
en un caso se encontrd la HSF asociada a Acidesis Tu-
bular Proximal y ,el Gltimo <caso correspondié & una
Glomerulonefritis membranoproliferativa tipo 1 (GN
MP Tipo 1 ) , ( cuadro 1) .

Siete del total de pacientes se encontraron
con remisién total como respuesta inmediata al tra-

tamiento (70%) (cuadro 2) .

{21)




(22)

CURDRO 1 .

ANTECEDENTES CLINICOS DE 10 NIROS CON SINDROME NEFROTICO QUE RECIBIERON

MOSTAZA  NITROGENADA .
PAC. EDAD EVOLUCTON CICLOS PREVIOS RESPUESTA A DIAGNOSTICO
(afos) {meses)* PREDNTSONA HISTOPATOLOGICO

T 3 ] Z ResTsiente ESF.

2 1 16 2 Resistente L.G.M.

3 5 27 1 Resistente E.S.F.

4 6 43 1 Resistente L.G.M.

5 10 14 1 Resistente G.N.M.P.

& 4 32 3 Remisitn con L.G.M.

Rec, frecuentes

7 2 3 0 ticlo incompleto L.G. M.

8 6 3 0 Ciclo incompieto E.S.F.

9 3 12 0 Ciclo incompleto L.G.M,

10 3 4 1} Ciclo incompleto No tuvo biopsia

* Tiampo desde el inicio de la enfermedad hasta el tratamiento con mostaza nitrogenada
ESF: Esclerosis segmentaria focal;; LGM: Lestones glomerulares minimas .

GNMP: Glomerulonefritis membranoproliferativa .



En 2 pacientes se observé remisién parcial (20%)
y solamente en un caso (paciente 3}, no se encontré
respuesta al tratamiento .

Asi pues las remjsiones totales y parciales va-
loradas en conjunto ocurrieron en 9 pacientes (90%)

( cuadro 2 ) .

Al finalizar el seguimiento a los 6 meses pos-
teriores al tratamiento , se encontraron a 5 pacientes
en remision sostenida (50%) ; 2 pacientes que  ha--
bian remitido inicialmente recayeron (pacientes 8 y
9 )y les 2 pacientes que habian respondido con re
misi6n parcial permanecieron igual .

El paciente que no respondié al tratamiento fa-
llecié 2 los 5 meses después del mismo por Sepsis .

Tomando en cuenta remisiones parciales y to-
tales sostenidas al final del seguimiento , suman 7
casos (70%) .

Por su respuesta al tratamiento con corticoides
antes de la administracion de la MN , se encontra-
ron 5 pacientes corticorresistentes {casos t al §),
un paciente fué corticosensible con recaidas frecuen-
tes (caso 6) , y en 4 pacientes no fue posible deter
minar respuesta a corticoides por no_haber recibido

ningln_ciclo completo( casos 7 al 10 ) .
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Durante el seguimiento antes y después del es-
quema de MN se tuvo una media de dias/paciente/in-
feccion de 32 dias (total) ; correspondiendo 25.9
dias/paciente/infeccion durante los 6 meses previos
al tratamiento ,contra 6.1 dias/paciente/infeccién
observados en los 6 meses posteriores {cuadro 2) .

La mayoria de pacientes se ingresaron Gnicamen-
te para recibir terapia con MM {7 casos), en los res-
tantes se aprovechd el momento en que estuvieran in-
gresados para la administraci6n de este tratamiento .

No se reporté ninguna complicacién en la ma-
yoria de casos por la administracién de MN { 6 pa-
cientes ). Dos pacientes tuvieron vémitos y uno
tuvo vémitos y diarrea durante el tratamiento. Fi-
nalmente un paciente tuvo vémitos y leucopenia le-
ve sin plaquetopenia , no siendo necesario suspander

el tratamiento en ningun caso.

(24)
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CUADRO 2 .  RESULTADOS DEL TRATAMIENTO CON MOSTAZA NITROGENADA EN 10 NIROS CON
SINDROME  NEFROTICO

BAC. DIAS CON INFECCION DIAS CON INFECCION RESPUESTA ESTADO CLINICO
6 MESES ANTES 6 MESES POST Tx INMEDIATA 6 MESES POST Tx

1 2 0 Remision Remision
completa completa

2 15 0 Remision Remision
completa completa

3 15 20 Negativa Fallecid

4 15 0 Remiston Remision
compieta completa

5 15 10 Remision Remisién
parcial parcial

6 40 0 Remision Remisién
completa completa

7 7 0 RemisiGn Remisi6n
parcial parcial

8 45 10 Remisi6n Recatda
completa

9 45 21 Remisi6n Recaida
completa

10 40 0 femision Remision

completa complota




. DISCusIoN

A pesar de las limitantes que implica un estudio
como el presente : A).-por ser retrospectivo y por ello
carecerse de datos frescos y B).- por encontrarse con
un grupo limitado de pacientes , consideramos que la po-
blact6n estudiada es bastante representativa , afin cuando
es prudente aclarar que nuestro Hospital es de concentra
cifn y sus servicios son ocupados en forma mayoritaria,
por la poblacibn socioeconémicamente desprotegida .

Creemos que sin lugar a dudas se establece el be-
neficio del tratamiento con MN en un ciclo corto de ad-
ministracién en pacientes nefréticos , que siendo porta-
dores de {nfecciones frecuentes , no podian ser candi--
datos al tratamiento esteroideo habitual y teniendo en
nuestra estadfstica incluso a 4 pacientes que no ha--
bian recibido ningGn ciclo esteroideo completo . En
estos pacientes fgualmente era prohibitivo el intentar
su tratamiento con ciclofosfamida , 1a que requiere
para su administracién periodos mas prolongados de
tiempo.

Son bastante claros los resultados al tabular los
dias/pactente/infeccién previos al tratamiento y los

observados despues del mismo en que se encuentra marca-
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da reduccion de los dias de infecci6n por paciente .

Por lo expuesto no se consider6 necesario estable-
cer graficas u otras mediciones estadfsticas para este
caso , como seria la X2 , por lo obvio de los resultados.

Aln en los casos en que se encontr$ remisién par--
cial, se observt marcada reducci6n en los dias de in --
fecci6n despues Zel tratamiento y en un caso de remision
parcial se vio completamente libre de infeccién durante
los 6 meses de sequimiento .

El Gnico caso en que no se obtuvo respuesta al tra
tamiento y que correspondi6 histologicamente a una HSF
con acidosis tubuiar proximal , tuvo una evoluci6n tor-
plda , encontrandose como complicacién Sepsis , lo
que originé su defuncitn ., Es de sefialarse que este
deceso no tuve relacién con la administracién de MN pues
6sta complicaci6n ocurridé 5 meses después del trata-
miento.

*No deja de llamar la atenci6n el hecho de que todes
los pacientes que llenaron los criterios de inclusién
para el presente estudio fueran del sexo masculino ;
creemos que esto puede ser debldo a una asociaci6n for-
tuita , sin embargo debe ser tomado en cuenta para es-

tudios futuros , pues no deja de ser interesante , al

(27)




igual que no se ha explicado la razén de una mayor fre-
cuencia de nefrosis lipoidea en varones , encontrdndo-
se hasta variaciones de un 70 a 72% de los casos.{16)

El rangs de edad encontrado, también se encuentra
un poco por encima de los reportes, pues mientras nues-
tros pacientes tuvieron una media de edad en 5.3 aflos;
lo esperado es que sea una enfermedad de preescolares en
contrando caracteristicamente el 50% antes de los 4 afios
de edad y casi las tres cuartas partes antes de los 5
aftos de edad {16) .

Una explicaci6én para éste ultimo dato es que estas
estad{sticas se refieren exclusivamente a nefrosis 1i--
poidea y en nuestra serie solamente la mitad (5 casos)
pertenecen a ésta variedad histologica .

Por otro lado los resultados en cuanto a remisio--
nes a los 6 meses de segumiento de 70% , no se contrapo-
ne a lo reportado en virtud de encontrarse entre estas
2 remisiones parciales , lo que nos d4 . un 50% de re-
misiones totales durante este seguimiento , debiéndose
de tomar en cuenta de que estas cifras posiblemente se
modifiquen en un seguimiento mas prolongado y posible--
mente se ecerquen mucho al 46% de remisiones descritas

po Schoenman , Spitzer y Greifer {9) .

(28)



De acuerdo & lo esperado la mayoria de pacientes
con la variedad histologica CGM se encontraron en remi-
sién después del tratamiento con MM menos en uno en el
que se observd remisi6n parcial , si bien se prolongé
hasta terminar el seguimiento . En otro paciente con
CGM se observd recaida .

Ninguna de las reacclones secundarias atribuibles
a la administracién de la MN fueron de gravedad sufi-
ciente para obligar a descontinuar éste tratamiento,

La relativa seguridad de éste agente alquilante
aunado a que necesariamente se administra por via in-

travenosa , elimina la posibilidad de Incumplimiento .
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CONCLUSIONES

Existe indudablemente beneficio en el tratamiento
breve con MN y prednisona en el paciente con SN
e infecciones frecuentes , como lo demuestran los
datos presentados en el presente estudio {cuadro
2 ) ,en que se observa marcada reduccién de los
dias/paciente/infeccion post tratamiento .

Los datos obtenidos en nuestra poblaci6n de pa -
cientes nefrépatas es muy semejante a lo reporta-
do en la .iteratura .(3,16)

Es un dato [nteresante el hecho de que todos los
pacientes captados para nuestro estudio , sean del
sexo masculino ,lo que podria ser una asociacion
fortuita ;pero el hecho de no explicarse hasta #ii
ahora la razon de la preponderancia del sexo mas-
culino en la nefrosis lipoidea hace que este da-
to sea interesante .{16)

Tal como se esperaba el tipo de alteracién histo-
l6gica correlaciond aceptablemente con los resul-
tados esperados al tratamiento . {cuadros 1y 2)

Como se plante6 en la hip6tesis,se tuvo un gran
ndmero de remisiones al finalizar el estudio,el
cual atin sin grupo testigo, creemos que un {ndi
ce de 70% de remisiones a los 6 meses, puede
ser considerado como adecuado.Estas cifras po-
siblemente se modifiquen en un seguimiento mas
prolongado .(3,9,10)
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- 6.~ Flnalmente este trabajo basa su importancis al
abrir nuevas interrogantes y dar ple a estudios
de continuacitn , pues si blen la MN tiene un
potencial téxico no desdefiable , por requerir
poco tiespo para su administracifn se perfila
como un Tratamiento Gtil para pacientes nefro-
ticos con infecciones de repeticidn .

(30
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