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I.• DATOS GENERALES 

1.- TITULO DEL PROYECTO 

"Reepueeta eeteroidea en loe pacientes pediátricoe 

con Síndrome Nefr6tico Primario y su correlación hi•­

topatol6gica". 

2.- OBJETIVO 

Conocer el número de pacientea pediátricos con SindlJ!_ 

me Nefr6tico,su respuesta al asteroide y la lesión 

hiatopatológica. 



II .. - DISENO DE LA INVESTIGACION 

ANTECEDENTES CIENTIFICOS 

El Síndrome Nefrótico Primario de forma convencional se 

entiende por la asociación de proteinuria,hipoproteine 

mia e hipoalbuminemia. La proteinuria debe ser igual o s~ 

perior a 40mg/Kg/24h ( 2mg/min/J.. 75m 2 superf'icie corporal), 

hipoproteinemia igual o inferior a 5e./dl e hipoalbtuninemia 

eérica igual o menor de 2,5g/dl;habitualmente se ncompnfla 

de hiperlipidemia ,hipercolosterolcmiu, olipurin .V edemn( 1, 

2,3,4). 

Ea decir en el Síndrome Nefrótico Primario (SNP) oc dá la 

ma.nif'eataci6n clínica de un r.;ran nluncro de alteraciones 

en la morf'olog!a glomorulllr y en un 'JO?(: de los casos rosul 

ta de problemas primario:J en el. r:lomórulo y solo 10% son 

secundarios a enferrned<Jdco !:lint1c<micas.(J) 

Habib y Kleinknecht ul revi8ar la~ biopsias renales de 406 

pacientes, correaponi:licndo r~n cu íllLl.YOI'ÍU niíi.os, al microa 

copio de luz en el 96:( do elloti no observaron leniones gl2_ 

merularca llamándolc,Glomerulonnfritiu de cambios mínimos. 

(J,4,6,7,14). 

Whito y Glasgow en 1970 con entuUios de 145 niílos con SNP 

tambien al revisar biops.l.a:J rennl0s encontraron 77% corre§_ 

pendían a crunbioa glomerularllo mínimos y 7'!> glomeruloescls_ 

rosie f'ocal,eeguida de glornerulonefritis proliferativa, 

En 1970,en Mexico ,se estudiaron 213 casos en pacientes de 

2 a 5 B.f'ioe de edfld con SNP, el r"'üultndo de la biopsia r2_ 

nal mostró cambios glomerulares mínimos 67%,esoleroeis f~ 

cal y segmentaria 13:( y poaterio rmrinte proliferación me -

sangial. Todos éstoa casos y dat'--~· oe ajustan a los menci2_ 

nadas previamente. Las do.e lc1:1i..:,ncs histológicas comenta-



tadaa anteriormente a menudo alternan con lesión de cam -

bies mínimos,pero su diferencia la vemos en que aquellas 

muestran mala respuesta al tratamiento con eateroides,hay 

una frecuencia elevada a la resistencia a asteroides y una 

progresión de la enfermedad hacia la insuficiencia renal, 

o acompaft.arse do otros datos clínicos como la hipertensión 

arterial,hematuria,retención de azoados,hipocomplementemia 

en algunos. La lesión de cambios glomerularcs mínimos se 

caracteriza por una rápida respuesta a la terapia con es­

tero idas (8,9,14,15,16 1 17,18,20). 

Existe un porcenta jo de pacientes referidos por el Estudio 

Internacional do Enfermedades Renales en Niftos (EIER!i),en 

un grupo de 363 niños,93~ con cambios glomeruleres mínimos 

comprobados éstos por biopsia renal y con reacci6n satis­

factoria al tratamiento con asteroides (16). 

Pero hay otro grupo do pacientes quo en algunas ~aries lo 

refieren hasta de un 40~ en que presentan recaídas frecuen 

tea en intervalos cortos y han requerido de manejo con e~ 

teroidee en múltiplea esquemas con la aubsecuente morbil! 

dad que este ocasiona (depresión medular,detención en el 

crecimiento,mayor riesgo a infecciones,hipertensión,SÍndrR 

me de Cuehing,convulsionea,miopatíae etc,) (16) 

Desde 1964 McGovern estudió un grupo de pacientes que pr~ 

sentaron recaídas frecuentes,o pobre respuesta a esteroi­

des,ol estudio se hizo referente a la lesión morfológica, 

encontrando que loa pacientes eetudiadoa 23~ moGtrnron e­

volución a glomeruloeeclerosie focal y eegmentaria.(6,9, 

18,20). 

Siegel y colaborr~dorea,reporto.n un ~rupo de casos en el 

que 50~ de sus pacientes esteroideo-dependientes que pre­

sentaron lesión de c8mbios mínimos el ini~io del padeci-



miento en 1a segunda biopsia mostraron transición a glom~ 

ruloesclerosis focal y negmentaria en un lapso de 6 ai'ios. 

Tranaiciontts simil<'ll'es de lesioner; de cambio~ mínimos a 

lesión focal y segmentaria se ha observado tanto en ni.Has 

como en adultos y el pronóstico es malo.(6-10-20) 

B:n Zimbabwe (Africa) niflos con SNP, al revisar biopsiaa se 

encontró aaociaci6n a glomeruloncfri tis membranosa y pral! 

ferativa en 41~ segUido de la glomoruloesclerosis focal y 

eegmentaria y no fué do curso benigno.(13) 

Ha.y evidencias de un factor genético para determinar la 

presencia. o ausencia de lesión r;.lomerular de cambios míni­

mos. Alfiler y colaboradorea revelaron una aaociaci6n im­

portante del HLA DR7 y la enfermedad con c~bios mínimos 

en Europa y otras poblaciones que han estado en contacto 

con ellas. 

Se hace necesario que el estudio secuenci3.l de la morf'olo 

gía renal de los pncientes con SNP con pobre respuesta a 

eateroidea o refractarios a ellos; cada vez mns aumenta 

la incidencia de la transición morfológica,la cual mues 

tra un pronóstico reservado a éstos pncientea,si ae conoce 

eate cambio morfológico podría orientilr hacin nuevas mod!. 

lidadee terapeúticaa (6,14 1 20). Hay que deatacnr la impo~ 

tancia del diagn6stico diferencial temprano en pacientes 

con SNP con cambios glomerulures míni:noo y los :JeCW1darioa 

a glomeruloesclerQ~3i::> focal y ::ie{';'!l<:!nt'lriB. y otr:i.3 fo~n-ts 

de nefritis,tO?st:i co:1:1iri»rJ:lo por 1--1. EIEH..::. 

Iniciada la terapia con eateroides el 73~ reaccionan fav~ 

rablemente a los 14 diits,y 94" en to-5rmino de 28 dina ,y en 

loa sujetos quo al fin~lizar el e~vr•·'~n<i. no hu nido satis-

-·.~8:~-~~.rio ae .sugiere nuevo ea~udio h.iatopatol6gico para d1 



1uoidar a fondo la etiología de la respuesta y conocer la 

leaidn morfil>lógica predominante. (13,3,6) 



III PLANTE.AMIENTO DEL PROBLh"'MA 

Necesitamos conocer nuestra población de pacientes 

pediátricos con Síndrome Nefr6tico Primario,aaoci!!_ 

des a la respuesta eateroidea y su correlación hi~ 

topatoldgica. 



IV HIPOTESIS DE TRA~AJO 

En nueDtro erupo de pacientes pediátrioos con SNP un 

gran porcentaje tione mala respuesta al tratamiento 

con eeteroid,~o y en ellos predominan las lesiones his 

topatológicas diferentes ~ la de cambios mínimos, 

l. HIPOTESIS NULA 

En 1os pacientBs pediátricos con. SNP con mala respue~ 

ta a los esteroides,ae encontrará lesión glomerular 

de cambios mínimos 

2. HIPOTESIS ALTERNA 

En pacientes con SNP predomina la lesión histopatológ.!_ 

ca de cambios glomerulares mínimos y tienen respuesta 

adecuada al uso de esteroides. 



V.- MATERIAL Y METODOS 

Se revisaron todos l'.'.>s p:i.ci"'nteu con SUP on edad pediátri-­

ca da1 Servicio de Nefrologia Pediátrica del Hospital Ge­

neral Centro Médi:::o Lo. Raza. 

1.-CRITERIOS DE INCLUSION 

a)pacientes con SNP definid.o por los sig..1ientes datos: 

protelnuria mayor do 40me/horn/m2superficie corporétl 

hiponlbwninemia. menor dt! 2. Se/dl 

hi'poproteinemia m~nor :!e 5rrm/dl 

hipercolestorolemin ma~¡or de 280me/dl 

edema 

b)auaenci"l do otru. enfermedad renal y/o sistémica 

c)pacientes que al momento del estudio no pre~enten 

cuadro infccci::ino B.f:\"reg:"-lio. 

d)pacienteo de cunlqui,-,r sexo ~n edades comprendidas 

entre los 2 y 16 años de edad. 

e)pacientes a. r¡uienes su::; fnrniliaref' autoricen por .-. 

eacrito la ronlizaci:Sn del estudio. 

2.-CRITERIOS DE NO INCLUSJOH 

a)pacienteB a quienes el familiar no autorice el eat~ 

di:i. 

b)paciP.ntes que al momento del estudio presenten cua 

dro infeccioao acrrogado. 

c)pacicn~e~ mayores de 16 años de edad 

d )presencia de otra P.nfermedad renttl y/o sistémica 

3.-CRITERIOS DE EXCLUSION 

a)aqur:illot1 en lf)SI que pouterior ~>. l.l. re.;1.lizf.\ción del 

estudio demuestre alguno de los factores aeBnladoa 

en e1 inciso de no incl·.i:;;i6n. 



Bl esquema de tratamiento estcroideo administrado a los ni 

ftos con SNP fuó: 60mglm2superficie corporal por cu~tro SfL 

manaa;luego •l:Jme,-/m 2supB'"''fi~i·~ co!"'pornl en dias alter:;.of.J por 

cuatro semanas mas.{lG) 

Se revisó el expediente clinicó,para conocer la respuesta 

eateroidea y ésta se consiUer·ó: 

a) Oortico-sensible: los que presentaron remisión completa 

durante o al finaliznr las 8 nemElJ'las 

del tr1.1tami2nto,pnrsi°!tiondo é:3tH un 

mínimo de 8 semanas al ténnino del e~ 

quema. 

b) Uortico-dependientes 
los que presentaron remisión cornpletg 

con 4 a 8 semanas de tratnmiento pe­

ro que rect1yeron al disminuir la do­

sis é en el siguiente mes luego de 

suspendido el tratamiento. 

e) Oortico-resistente: 
aquello a que no remitieron después 

de un mínimo de 8 semanas conaecuti -

vas del medien.mento. 

1) Rec;;i.Ídas frecuentes: 
aparición de p"'oteinuri.'l mayor de 4D , 
mg/hora/m-superficie corpora.l,dos r~ 

caidas en un período menor de seis 

meses posterior a la respuesta inicial. 

Se practicó biopsia renal a aquellos pacientes que preseu 

taran la respuesta a los cateroides en forma inadecuada, 

loe que tuvieron m~o de 8 afias d~ edad y/o hipocomplemsnt~ 

mia,hematu.ria,hipertenei6n,o incremento de la creatinina. 

Aquellos quo:t se enr!o•1tr;;,.ron entre los dos y ocho afias de 



edad con adeou~dn respuesta a los asteroides y datos de 

· SNP, se consideraron com.::i Sindr·Jme Nefr6tico Pri¡m,,rio, con 

lesión hiatopatolÓgica de cambios mínimos sin necesidad -. 

de biopsia renal. 

MATERIAL PARA BIOPSIA: 

-aguja Tru-Cut(deeech~bl~) TravenolR 

-equipo par~ biopsia 

-anestesia local Xilocaina 1-2~ 

Preparaci6n1 

A1 paciente ee debe mantener en ayuno por lo menea 4 

horas antes de la intervenciÓnJdeberá instalarse Wl& 

venooliaie con Solución Glucosada al 5~ a goteo m:!n.!, 

mo y en caso necesario se sedará al paciente con di~ 

zepam VO 6 IV. 

~eniendo a1 paciente en posición decúbito ventral 

con co.mpreaa a la altura de epigastrio ee realiza a­

sepsia y antisepsia de la región lwnbar,ae procede a 

loca1izar polo inf'erior del rifton izquierdo,teniendo 

como rererencia la Urograr!a excretora;ae inf'iltrará 

X11oca1na en el sitio elegido (a 2-4cm por debajo de 

1a ul.tima cos,illa en el borde externo de loa muacu­

loa de la masa conn1n). Se introduce \Ul& aguja raquia 

calibre 21 y se espera el balanceo de la misma pro­

ducido por los movimientos respiratorios. 

Se extrae la 88Uja 7 la longitud alcanzada sirve co­

mo referencia para la initroducción de la aguja para 

biopsia. Bata se introduce previa inciaidn de la piel 

a 2-lcm,al obtener el mismo balanceo de la aguja se 

procede a efectuar el corte lo ml:Ís rápido posible e2t 

trayendo la aguja.Se hace compreaidn manual sobre la 



región 1um~ar y el fragmento obtenido se envía a Pn~ 

tología en gasa húmeda con Solución salina isotónica 

Cuidados poat-biopsiat el paciente debe permEll'lecer en 

decúbito prono por dos horas, si no hay complicacio -

nea podrá comer,la venoclisie se vigilará permeabili 

dad hasta el dia siguiente y se le deberá tomar la 7A 

y PC cada 15 minutos por tres vecea,cada 30 minutos 

por tres veces, y.cada hora por tres ve~es 

Deberá palparse hemiabdomen izquierdo para detectar 

la presencia de tumoración (hematoma).Deberá vigilar­

se la presencia característica de la miccidn. El pa­

ciente debe guardarse reposo relativo por 48horas de~ 

pues de tomada la biopsia. 



VI,- ANALISIS ESTADISTICO 

Relación de porcentajes. 



VII.- CRONOGRAMA 

El trabajo se realiz6 en un período de aeis meses, 

en el Servicio de Nefrologia Pediátrica del Hospi_ 

tal General Centro Médico La Raza.El primer mes se 

utilizó para acopio de bibliografía y elaboración 

de protocolo de estudio en conjunto con director de 

tesis y colaboradores. Loo siguientes cuatro meses 

selección y estudio de pncientea,último mes análisis 

de los c~so3, t-::ibul .ción de dat:J;j y redacción de 

tesis. 

ASPECTO ETICO 

Antes de ren.lizur estudio so diÓ informes "1 los fa 

miliares sobre ol mismo y oe loa solicitó por escri 

to ou autorización 



vu.- RESULTADOS 

Se valor6 la respuesta esteroidea en 100 pacient~s 

pediátricos con Síndrome Nefr6tico -Primario, en P1 

Servicio de Nefrolog{a Pediátrico del H.oapital G-:­

n&ral Centro Médico La Razu. 

En 53 da ellos ae encontró remisión completa post~ 

rior al uso de e~;teroides, C'Jn evolución satisfoc­

toria y ninguno tuvo .al.v,u:n<a indicnai6n para h!'-Cüt" 

biopsia rcnnl, por lo que se consideraron s~r po:r­

tadores de una leoión r.:lome~·ulr;r do camb1os mini -

mos. 
Los 47 restanteo, 32 prusent~ron corticore31st0n -

cia.¡ 10 con rucuíd>:to .frecue::i.tes, di:! este grupo 3 tu 

vieron posterior.n<:nt·~ remisión espvnt?noa; y l~n 5 

pacientes qU(> dt>sdt> ol pri:-.cipio E1rneri t?t·on c;e lü::i 

praC'ticHr9. \JiOfléiia ruu:il, .c:rc observ'"l.ron l,~nionro,1 

hi.stope.tolÓ(~icr_,,~¡ f'J.Ul~ llieron pauta pA.rn no dar tra-

ta.miento coteroideo. 

De loa 47 pncif!nteo en los que tuvimos mula .respuc.!! 

ta a loa esteroiden,oe les practicó biopsia renal 

eolo a 32 y ae encontraron laa lesiones histopatoló 

gicna que ne encuentran refer1doe en el cu~aro 2. 

En 15 de ellos se observó esclerosis focal y seg -

mentaria; 4 con leaiones membre.no-prolif'erativae, 

en ) glomerulonefritis membranosa idiopát1cn; 2 con 

esclerosis focal y global; 1 glomorulanefritis me­

sangial; en 2 observamos lesionas severa~ pa~ lo que 

no rué posible clasificarlas; en 15 de ellos no ha 

sido posible raali~arles biopsia renal,algunoa por 

falta de autorización del f~miliar ó por alguna con 

trE.indit:acion rnér.licu. 



RESPUESTA A LA PREDNISONA DE 10~ NIROS 
CON SINDROME NEFROTICO ESTUDIADOS EN 
EL SERVICIO DE NEFROLOGIA PEDIATRICA 
HOSPITAL GE.."IERAL CENTRO MEDICO LA RAZA 

REMISION COMPLE'rA 

RESISTENTES )2 

RECAIDAS FRECUENTES + 10 

SIN TRATAMIENTO 5 

+3 tuvieron remisión espontánea 



LBSIONES GLOMERULARES EN NIRos CON SINDROME 
NEPROTICO PRIMARIO, RESISTENTE A PRED~ISONA 

O DE RECAIDAS PRECüENTES 

NUMERO DE 
PACIENTES ~ 

LESIONES MINIMAS 5 5 

ESCLEROSIS :FOCAL Y SEGMEN-
TARIA 15 15 

ESCLEl!OSIS FOCAL Y GLOBAL 2 2 

GLOMERULONEPRITIS MESAN-
GIAL 1 1 

GLOMERULONEFRITIS MEM:-
BRANO-PROLIFERATIVA 4 4 

GLriMERULONEPRITIS MEI!-
llllANOSA 3 3 

NO·CLASIFICABLES 2 2 

SI?f, BIOPSIA 15 15 

T01AL 100 



VIII.. DISCUSIDN 

El Síndrome Nefrético ea una de lna Datologiaa mas 

frecuentes,que vemos en el área de Nefrolog!a Pe­

diátrica y de cuya etiología no se encuentra cau­

sa aparente. Se ha ~oatulado, qua los linfocitos 

sensibili~ados al estar en contacto con un ant!g~ 

no específico 1 seeretnn 1.ma mayor cnntidad de lin­

focinns que alteran, los sitios ftni6nicos glomer!¿ 

lares, lo que resulta en permitir el ~aso do nlC1 

mina a través do la membrtmn baoal glomeru.lE·r y 

dar el cundro clínico del Síndrome tfcfrótico. 

Bajo la pr~misa de que se trata do uno. al te ración 

inmunol6gica y que bajo el microocopio de lu~ no 

se obaervaron alteraciones histopatolóe;icus, el!! 

so de corticoeeteroides r-.o ha acepto.do como tera­

pia para correc;ir la altnrP('iÓn de los linfocitoa, 

y revertir la proteinuria y secundariamente el CU!l 

dro clíniC'o ae Síndrome Ncft·6tico {11). 

El ueo de la biopsia renal en pacientes con ésta 

entidad pormiti6 dietincionee y claaific~ción de 

patr6n histológico predominante en el Síndrome. 

El grupo pediátrico entre lon dos a ocho años de 

edad sin hematuria 1 hipertenaidn, o retención de ~ 

2oados,haeta aproximadamente el 90~ tiene la le. 

ai6n histopatol6gica " cambios minimoe " y se ha­

reportada sor el 75% en nifioa con Síndrome Nefr6t! 

co Primario no seleccionados y en hospitales oap~ 

oializadoa (centros de referencia } son el 41~ (14 

18). Mientras que en algunos otros sitios como A-. 

frica no reportan caso~ de Síndrome Nefr6tico Pri-



mario con leeiones glomerulares de cambios mínimos 

(l.J). 

Nosotros hemos encontrado el 53~ de pacientes cort!, 

cosensibles que lleven los requisitos para eer ca­

talogados con " lesión de cambios mínimos " a los 

ya mencionados se agrega el c 3 normal,proteinuria 

selectiva, tienen una buena respueata a los esteroi­

des y buen pronóstico. 

Bl 47~ restante se observó mala respuesta con pr•­

dominio a la cortico resistencia en 32~. B1 patr6n 

histológico de ásta última serie el primer lugar 

1o obtuvo la esclerosis focal y sogmentaria, eegui 

da de glomenilonefritie membrano-proliferativaies­

tos datos tambien son referidoa en otras seriAe en 

1a que 41~ de sus lesiones aon esclerosis focal ~ 

aegmentaria, secundándola la membrana proliferati 

va (1.1). Estos hallazgos sup.iet•en aun mas l.o re la 

cionado que está le morfología glomeruler con la 

respuesta eet~roidea y la evolución clínica del pa 

ciente. 

En esta revisión encontreirr.os 5 pariAntes con mala 

reepueEta a los estero1dcs y une. biopsia inicial 

con oambioa minimos, ¡:ontcriormentt• Eie encor:.tró 

otro tipo hiAtológico, lo cuc:l sup,iHre la poeibi11 

dad de transiC'i6n hacia un pe.t1·6n histológico mas 

complejo(6). 

Cabe hnc-el' notar que l&. mPyor{r.. de ellos (no cMnti 

ficodo) aquí rE"cibi6 su prirr.er ei::quema de esteroidee 

y- otro grupo fu6 referid~ n nuestro hospitel por no 

presentar respu~etu &. su primer esquemn Ce. este:E-oi:­

des. 



IX.- CONCLUSIONES 

1) Tenemos un grupo de pacientes con Síndrome Ne­

f'rótico Primario, que presentan un mayor por -

cent~je que lo reportado,de mnla respuesta ea­

teroidea, que ao correlnciona con lesionf3s hiQ 

topatol6gican diferentes a lan l13aione.s "de cum­

bioa mínimos"; pensamos oe debe H que nuestro 

grupo analizado ae encuentra en un hoapitel ctcrr 

de so ref'ieren aquellos casos que presentan prs.:. 

blemao ul pPdiatra para su manejo, por tener ffi,!! 

la respuesta inicial. al eeteroide o ncompafiaroe 

de otroB dutoo que sugieren lesión renal dif'f- -

rento n los cumbioa mínimo a. 

2} :r:e aquellos pucientes quo no l'eoponden n loa iD, 

munosupreoorcs o que prCsl!nton l e::>iontts histop!l 

tológicno que se sabe no responden al uso de e~ 

toa medicamen1,os,debemoa buscar el uno de otrao 

medidas que favorezca una mejor evolución nl pa 

ciente sin ocaaionar1e el efecto adverso o t6xi­

co de l.aa drogns que hasta ahora ae han empleadn. 
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