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ANTECEDENTES: 

El síndrome nefrótico es consecuencia del aumento de la permeabilidad 

en la pared capilar glomerular y se traduce en proteinuria (<=3.5 g/24 hrs.), 

disminución de la albúmina sérica, hipercolesterolemia con disminución 

de la presión oncótica y edema. (1,). Sus complicaciones son múftiples y 

explican . la . morb.imortalidad en los pacientes debido a procesos 

infeccioso, . 'cie;;nufrición, .·fenómenos. tromboembólicos y sobrecarga de 

volumen .. entre.'otros (2,3);·Las glomerulopatias primarias més frecuentes 

en el ••. adultCl' ::q·ue. curséln •'céin .·. sfndrome ·. nef~ótico incluyen a la 

gloméruloesclerosis. féic;él1 y ~eg;.;nt'aríél. . cuya inmunopatogenia es 

producto•.• de'. un daÍ'lo fu~cionál i éa!J.sa~o. por citosinas y quimosinas 

liberadas .Por ñiac~ófagos_y facto,r!'!s so1ut>1es circu1antes provenientes. de 

células T c4).'Su patn~·r. <l"listo'mortC>)ógico, esta caracterizado por colapso 

mesangial en • algurios. glomérulos . (focai) .. y.- cicatrización .. en partes •. o 

segmentos·• de.1'as• pe~achC>s 6élpil;,¡res 916ineru1"1res (segmentarla),· a ra 

inmunofluC>resc~~ci.a .(IF) .·'se ·cl~,.;,~éstran(d~pc'.>sitos - de . inmunoglobulina 

~i~tr~;and:r:1rne;:e·.•· 1~: ... Y ·~~~~~tt7:t~~~irlar~:ntegl~::er:~on:~~:: 
membranoprofif.;rativ.¡; (7) ~e cii~'~¡fi~a'~il :;.tipCl 1 o mesangiocapilar, tipo 11 

.. " - . , ......... •',<.---'",..;:.·"· ._.,,, , •. 

o enfermedad por: depósitos ·densos:: y• el •tipo 111 subdividida en dos 

subgrupos.La tipo 1 se'earacteriza .histomorfologicamente a través de la 

microscopia óptica .·par prolitéraéión rriesangial y engrosamiento de las 

paredes capilares glomerulares. dicho'.- engrosamiento se debe a 

depósitos inmunitarios e interposición de la matriz mesangial que resulta 

en imagen de doble contorno en la membrana basal glomerufar (MBG) 

que se evidencia en la tinción de plata, en fa IF se muestran depósitos de 

TESIS CON 
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lgG, y C3 predominantemente. El tipo 11 cursa con engrosamiento de la 

lámina densa de la MBG y a la IF positivo a C3 de patrón lineal, la 

microscopia electrónica exhibe depósitos electrodensos. La tipo 111 

relativamente infrecuente, se subdivide en dos subgrupos, el tipo Mixto 

cuya caracterlstica principal es Ja variabilidad en los depósitos 

mesangiales, subendoteliales y subepiteliales con lgG,C3 y C1 y la 

subclase de depósitos intramembranosos que es una lesión hlbrida entre 

el tipo 1 y 11 con depósitos ~ubE!ncl?teÚ~les e intramembranosos negativCls 

a la tinción de plata c7:a°i::; LÍ;;í:'gí(ln:iérulonefritis membranosa qUe es la 

:s~:d;~:cu::te· ::::~d=n_;·~:··~·~t~píJdt~~~d:ª;.1:::7ej~1::'.~~::nn~s~~a:: 
inmunopatogenesis se det:íé. á:la,.Pr.~~en.éiá c:i.e.dep~S,it§s• d~ c:~mplejos 

~~~:;=~rf ~:.~~~~i~~~~~il~~~~~E~J:E 
hipercelularidad ni expansión d.,; la matriz ;;:;e;¡~ngi~l(-Í 0:1·1 ):'. • 

'' .: - . - ~ "~~ ;-.-

Las glomerulopatias p;evi~rné~te .:i.iencionad~~ h~~ sici() tratadas - con 

diversas estrategias f.;;¡rmacolÓgicas inmunodepreso.ras ya sea en 

monoterapia y/o. combinad¡;¡s. además de tratam_iento .medico adyuvante 

para prevenir las. complicaciones metabólicos· secundarias (3, 12, 13). En 

el caso de ._la glomerulesclerosis focal y segmentarlas se ha utilizado 

convenciollalme~te tratamientos con asteroide (prednisona de 0.5 a 2.0 

mg/kg/dla), ciclosporina A (CsA, a dosis de 5 mg/kg/dla) (14). La terapia 

citotóxica (15) utilizada como segunda linea de tratamiento 

(ciclofosfamida y clorambucif) y plasmaféresis (4, 15) han tenido poco 

éxito. Ya que existe una respuesta poco favorable e inconsistente ante 

TESIS CON 
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tales tratamientos, preferentemente ante los esteroides, CsA y citotóxicos 

debido a resistencia, dependencia y efectos colaterales se limita su 

utilización prolongada. 

La glomerulonefritis membranoproliferativa ha sido tratada mediante 

esteroide, ciclofosfamida . ·y azatioprina, aunados a tratamiento 

antitrombotico. El .:· tratamiento con esteroides .. ha sido efectivo 

principalmente en niños'pe'r6 rió ásr en adultos (16) .e >. 
·. , .. ;it-- ,.·:~,:>,.-:·-_;-~f~i~\ .. , ,~'.·.y.:·>;;~· ~~L:~;·,·., .. :,::.~,, :.·-:;.~···--:~: ;\-::,-:-~··-

La glomérul;;i11ef~iti:S,tri~~bran~:,,sa• ha sidl'.l;tr'ata~a''~on dosis de esteroide 

~:;~~~~1\t~il~l~t~~~f ~~:a':::":":O~~;:;:;:: 
Los. probie'm~s <J;~i~i~íl'~ció~:~Jr~e;~t~ti~o de inmunodepresores limitan en 

::::;~~~~f ~1~~~1~f~~E;;;;:E:7.~::::~ o:~::~~::. 
Por lo q..;é'·n·~~~~;ii;a.lt~~~:~~iv'.~s de inmÚnodepresión son imperativas, tal 

es el casd · .;lel ;,¡;;;:e;-~¡rri¡,;;;:;·t6 :d~I Micofenolato Mofetil (MMF), aprobado 

para su: : .:.~o ''. pci.~>. la ·• Food Drugs Administration (FDA) como 

inmunod~p~~~br:_'e~' pac;i,;ntes trasplantados desde 1995. (21-24). El 

metabolité:> ·ac;tiv'c;'de~ MMF es él ácido micofenólico (AMF) (25-27) que 

inhibe en:· '¡.-c;'rrr:a· .. no competitiva a la enzima deshidrogenasa de 

inosinmonofosfato, la cual es clave en la síntesis de novo de nucleótidos 

de guanina (guanosina y desoxiguanosina) (28-30) necesarios en la 

f TESIS CON i 
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división celular de linfocitos T y B (31). Los mecanismos de acción del 

MMF se resumen en: 

1) Inhibición en la proliferación de linfocitos B y T estimulada ante 

antígeno 

2) Inhibición de la formación de antígenos, inducidos por la 

formación de anticuerpos por linfocitos B 

3) Disminu'ción\~t~ac:'el¿lar del trifosfato de guanosina y del trifosfato 

de d.;,so~ig;,;,.ri.;~¡r,~ (slntesi~ de novo depurina;;.) 

4) lnhil::>iC:ióri''cie la incorporación de manosa y fuC:osa ci'entro de las 

glico~rote;ina~ celulares. (Incluyendo las moléci..Ías:d.;, adh'esión). 

5) Inhibición de"la proliferación de células musculares lisas de la 

paredvas';'.:ular ( hiperplasia de intima) 
- -, -- ; ,, 

6) lnhibici.ón de la proliferación y diferenciación de las células de 

estirpe monocito/macrófago. 

R.ecientes estudios en humanos (32-35) han demostrado la eficacia 

inmunodepresora ·del MMF en el tratamiento de las glomerulopatias 

primarias y secundarias (36-37) en las cuales se han utilizado en dosis de 

500 mg hasta. 2 ·g en 24 horas. Dichos estudios han demostrado en un 

lapso de seis . meses de tratamiento con · MMF, esteroide y 

antihipertensivo mejoría·. en los parámetros biÓqulÍnicos. 'que incluyeron 

Indice protelna-creatinina que disminuyó de 4.7 a 1.1, creatinina serica 

con disminución d.e 1.3 mg/dl a 1.2mg/dl, aumento de la albúmina serica 

de 3.4 g/dl a 4. 1 g/dl y disminución del colesterol de 270 mg/dl a 220 

mg/dl y clínicos (edema) del síndrome nefrótico (35). La 

TESIS CON 
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glomeruloescleoris focal y segmentaria en el estudio de Choi, M.J y col. 

mostró un Indice de protelna creatinina de 2.8 a 0.8 y en la 

glomérulonefritis membranosa el Indice fue de 7.3 a 1.5 sin tener cambios 

representativos en la disminución de creatinina serica (35). lo cual no 

ocurre en el estudio de Briggs y col. (En donde se presenta una elevación 

en la glomeruloescleoris focal y segmentaria de 2.7 a 3.6 mg7dl) (33,34). 

El reporte para glomérulonefritis membranoproliferativa es de escasa 

representatividad., A pesar de los. ;e~ultados obtenidos los efectos 

colaterales observados durante el ci~si'3rrollo de estudios se dan a nivel 

gastrointestinal (nausea, vomito: gastrit'i's~' d~od¿nitis), toxicidad a medula 

ósea (aplasia medular) y en c~:sci~·;e~porádi~os asociación a linfoma 

(34,35) 
~:.t:i;:' .. : 

En la progresión del daño re~a( <:!.eb~d¡,; a glomerulopatia subyacente 

contribuyen además de , factores"};' inmunológicos otros factores no 

inmunológicos que son conse;;~~n.;;~· :ci;;;.''f;iu;;icatrización renal progresiva 

clasificados como: , _,._ ,- ~~~.¿;,~·:' ';.: ,iJ.-~~. __ ; -.·-~·- '. ,' 

'>'" . -<:'.:~:' - .:.~:~~:~.~:- -,.-= ~~-~~:~~:/:. --~ -·:. ~~ > -
1) factores promotores,dir~~í6Jci;,,,Í.,;siÓ.rien' e(p~rénquima re~al, 

~~:;:;:::~dci·~··P~in;cf~~10·~~~~.~~§'.1.;'~í?~~~~·~.i;3É.t',~:hi~.~rtr~fia. 
: ·\·''e; ;'• . ¡ ,.: ·7 .. ;;· ~. ~.:.;~;:~:-

2) factore~ de.~ivaciós'cieprcic:l;isosintramatoriost31escol110··· 

~3~:;~f ~r.fr~7J!~~2f f.~'~~~Zb\=fü~~:::.:-:: 
Tanto la infiltracicC' ~: j¿~;itÜ y macrófagos asf como la proliferación 

celular túbufo intersticial puede ser atenuada mediante el tratamiento con 
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MMF y su asociación con Antagonistas de receptores tipo 1 de la 

Angiotensina 11 (ATrl) y/o lnhibidores de la Enzima Convertidota de 

Angiotensina (IECA) disminuyen la hipertensión intraglomerular por 

vasodilatación arteriolar eferente, además de la atenuación de otras 

acciones de la Angiotensina 11 a nivel renal (38-40) .. 

Con base a resultados demostl<ldos ~n pocos estudios previos de la 

eficacia del MMF en cLtrat~t:;:.i~r~i~ d6 glcin1~rulopiitias prÍn1~rias y 

de r~spuc~tª, 'ª '.,~~~i~Mic;11i:t e:on<-cnÓioná1 

inmunodcpres~r de p~éÍent~s''.cC>11.g16~e~~í6paiia~ pritiü1~a¿enla 
consulta externa de nu~~~r~'.~c~idio; ~;~r~pÓ~i~6 d~:.;~r~ ~~tudio fue 

debido a la falta 

dctcnninar la resp.uesta aguda del síndrome nefrótico secundario a 

glomcrulopatia primaria tratad con MMF y dosis bajas de esteroide 

aunado a tratamiento con A Trl e IECA. 

PACIENTES V METODOS 

De un total de 20 pacientes de la consulta externa de nuestro servicio de 

nefrología,' con diagnostico de síndrome nefrótico e histopatológico de 

glomerulopatla primaria, con o sin descontrol de la presión arterial 

sanguínea, y sin respuesta a tratamiento inmunodepresor convencional 

en los últimos seis meses se incluyeron en el estudio mediante los 

siguientes criterios de selección: 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 
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1. CRITERIOS DE INCLUSION: 

;.... Pacientes con síndrome nefrótico y glomerulopatia primaria 

diagnosticada mediante biopsia renal (focal y segmentaría, 

2. 

3. 

membranoproliferativa y membranosa) 

tratamiento inmunodepresor convencional. 

Creatinina serica s 3.5 mg/df 

Hipercolesterolemia 2: 200 mg/dl 

Depuración de creatinina 2: 25 mllmiri: 

sin 

Proteinuria en rangos nefróticos (2: 3.5 9'24 hr.) 

Sin dáñ~ mielotóxicos 

Sin procesos infecciosos. 

cRii-ER1os DE ExcL~·~1ó~: 

respuesta 

P'3ci~~t~~ ;,,,.;,t,;;i~;i~.;!kS; don ~lomerulopaUa primaria. 

Paciente~;C:¿;.;;'9¡.J·+~r~1if patiii. (!(;!·tipo ·.secundario. 

Leucopenia ·< de"4000 ·1euccidtos; 

TrombÓcitbp~~i~':S 1óo:ooo plaquetas. 

Neoplasi.,;·~.}1~f'. .·~.-·< · 
Enfermec:fad ác:ido péptiéa activa 

CRIT~~ls~6t~tl~IN~Cl.ÓN: 

a 

lntoleral1c::ia.gástrica·a1 ·,MMF (nausea y vómito) y/o enfermedad 
ácido péptic;a: .. 

;.. Nula -~~~~e-r~ciÓ:z:i _ por · pa~e' del paciente para seguir las 

indicaciónes.de admi,:;lstración del medicamento y dieta. 
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A los pacientes se les realizaron los siguientes exámenes básales en 

sangre mediante método automatizado en el laboratorio central de HE 

CMN SXXI.: 

;... ESTUDIOS EN SANGRE: 

1. Glucosa ( valor de referencia 60-100 mg) 

2. Urea ( valor de referencia 16-35 mg) 

3. Creatinina serica ( valor ·de rÉ>ferencia o. 75-1.2 mg/dl) 

4. Proteínas totales sericás (valor de referencia 6-8 g) 

5. Albúmina serica ( valor ele ·r~ferenciéÍ3,o4.1 g) 

6. Colesterol total (valor de 'reféi-~~6ia o-2ocí mg/dl) 

7. Triglicéridos (valor de referencia:so~200 n'.igídi) 

a. Acido úrico ( valor de referencia 2:5-amg) · 

9. Leucocitos ( valor de ref~~en.;;;;.'4.'6-10.2) . 

10. Hemoglobina ( valorde-refei'~,'¡,.;ia12:°7'.'1S.5 g/dl) 

11. Hematocrito (valor de rei.i~e!;,ciá41:3:-4S:7 cVo) 

1. Depuración de crei'c.t\~·i;,,f~ii~bgen~ -
2. Proteinuria ·orina 'cie c'24 tírs; ·:e· 

3. Examen GE;!n~r~tci'e!' Orín~ •. 

;. CULTIVOS. 

1. Exudado f;,;Í-rn~~o 
2. Urocultivo;· 

TESIS CON 
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;.. ESTUDIOS DE GABINETE. 

1. Endoscopia 

2. Gamagrama renal 

3. Ultrasonido doppler 

4. Radiografía simple de tórax. 

Se otorgo información antes de iniciar el tratamiento a los pacientes y 

familiares del : riesgo-beneficio del MMF. asf como sus efectos 

secundario$ pred6rrii;,arit~s ·a nivel gastrointestinal. 

Los pacientes ft'.íer6r; eval~~dos·mediante Ún 'e';;,amen. ffsico al inicio y 

mensualmente ~I 'c~'31. if.C:1urá· e\/d;1~~C:ióri· ffsici;! •·· consié:t_erando ··. la 

situación hemodinámica rTiedi~IÍte i 1C,;,.,;il·: d'e ia pr~si~n •.• arterial 

sanguínea ·(medida con .esfi11gomanó.,.¡7tró:,;considel'élndo como 

normal sistólica.< 140 y diastÓlicá ;:.t 9~'~-~H~).' f~.;i;;Je;nC:i;. c.3rdiaca, 

:g::g:::i~~i:::ú~:··•·:::~!.e;I~~~t~~~~,~if~¡~:zt::~ws:.~:::: 
inferiores. · ·:.:_;-. :' "<·(/;':'_.'· .,>~<,.·~·--~i.-: · · 

Los controles de ,muestras ·sangufnEilas'y d¡; .;rinafuerori analizados 

al tiempo: o (basal), 30/so:so:t1:2o;~;Íso'y'.~'áo";C:lr.;¡s ,+,Jd¡"';:,t-.;,.técnica 

automatizada en el labCiratCiri6 cérÍt~"'í d~I 8E CMNS XXI. ! . 
Se suspendieron los l;itotÓ>éiC:6s ,. (Ciclofosfámida, Azatioprina y/o 

Ciclosporina A) y se' ajusto' la c!6si~/cie .est;,,r'oide a 0.5 mg/Kg. la cual 

fue administradap6r3oélras·C:c)ri ~;C,gresión de 1'3 dosis. 

Los pacientes que, ·t~nrah ·tratamiento antihipertensivo previo 

continuaron. con dosis·habitual en el tratamiento de IECA (enalapril) 

y/o Atr1 (losartan) y los pacientes que no tomaban antihipertensivos 

' 
iJ ;~_ () l·~~ ~~ --~:_ll_J 
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iniciaron con dosis mínima acompañado ambos de tratamiento con 

estatinas {pravastatina), bezafibratos y diuréticos. 

La dosis inicial de MMF fue de 500 mg cada 12 horas, (1 g/día). 

El control de Ja adquisición del medicamento fue mediante recetas 

medicas firmando de recibido en una íibreta y en el expediente 

clínico del paciente. 

ANAL/SIS ESTAD/ST/CO. 

Los resultados se expresan en medianas. Se utilizo la prueba de 

Friedman y prueba de rangos señalados de Wilcoxon. Una p < 0.05 se 

considero significativa. 

RESULTADOS. 

De un total de 20 pacientes de la consulta externa del servicio de 

Nefrología; .13 cumplieron los criterios de selección para inicio de 

tratamiento con MMF. Se descartaron a siete paciente debido a que 

cuatro, tu':'ieron respuesta al tratamiento inmunodepresor convencional, a 

dos se l_es. confirmo glomerulopatra secundaria (LES) y una paciente 

cursaba con embarazo. 

De los trece pacientes a quienes se les administro MMF, ocho fueron del 

género mascuíino. El rango de edad de 18 a 71 años, todos habían 

r T~SIS COI1T 
Lu-~.'. .. ~ .. 
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recibido tratamiento inmunodepresor, con diferentes esquemas que 

incluyeron Prednisona, ciclofosfamida (oral e intravenosa), Azatioprina y 

Ciclosporina iniciados entre 1991 al 2000. El patrón morfológico de las 

glomerulopatras primarias fueron: Glomérulonefritis membranosa (N=8); 

Gloméruloesclerósis focal y segmentaria (N=3), Glomérulonefritis 

membranoproliferativa (N=2). Tabla 1 

En el periodo de, tratamient~, I~ presión arterial '.<PA) en. todos los 

pacientes est~vo collti-C>l;;;da . ''(PAM .1C>o~110 • mmHg) .Diez ¡).;;cientes 

recibieron la ~sociación ci~LC.sart.,;·r, (25 n:,9 c;i;cia 24}1r). y Enal;aprii (5 mg 

cada 12 hrs) y el r;,,;.to SCllo E~¡;,'l~pril e,:; dosls de S' ~g ~ad~ 1 :i hÍs 

Se observarC>n é~~bios sig~ifiC:tivo;.'~urante los primeros trein~a días de 

tratamien~o con lauÚH~~-;;iÓn ci~.MMF:y p;.;,d~isona (0.5/Kg.) c~~ mejor!~ 
clínica del síndrome nefróticb. (disminución· del edema de.· miembros 

pélvicos) 

A través de estudio en.dC>scopicC::; los 13 pacientes incluidos en el estudio 

cursaron con gast~itis erbi;iva le~e al inicio del tratamiento 

Ningún paciente.trata.do· en' .. éste periodo curso con procesos infecciosos 

evaluados basal y mens.:ialrrÍénte con radiografía de tórax y cultivos con 

reporte negativo. 
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Tabla l..Datos de los pacientes. diagnósticos histopatológicos. con su respectivo 

tratamiento (TX) inmunodepresor convencional y adyuvante previo 

E 
GEN TX o INICIO DE 

N ERO G.N. ADYUVA TXINMUNODEPRESOR 
A TX 

NTE o 
1 55 F Focal y seg 2000 Enalapril PON, CF iv. CsA 

2 28 M Membranosa. 2000 Enalapril PON 2000-2001. MPN 

(3). CF iv (6). CsA. 

3 18 M Membanoproli- 1999 Enalapril PON, CF iv (6) 

ferativa 

4 62 F Membranosa 1991 Enalapril. PON,CF vo/i.v 

Losartan 

5 66 F Membranosa 1996 Enalapril PON, CF iv., AZA 

Losartan 

6 23 M Focal y segmen- 1996 Enalapril PON, CF iv, AZA, CsA 

ta ria Losartan 

7 71 M Membranoproli- 1997 Enalapril PON, CF iv. (5) 

ferativa Losartan 

8 52 M Membranosa 1993 Enalapril PON, CF vo/iv 

Losartan 

9 44 M Membranosa 1999 Enalapril PON, CF iv (6) 

10 44 M Membranosa 1997 Enalapril PON, CF iv (6). AZA 

Losartan 

11 31 F Focal y segmen- 1995 Enalapril PON, CsA, CF (4) 

ta ria Losartan 

12 54 M Membranosa 1991 Enalapril PON,CF iv(27) 

Losartan 

13 55 F Membranosa 1994 Enalapril PON, CF vo/iv (6) AZA 

Pacientes Incluidos en el protocolo de MMF en el tratamiento de glomerulopat1as primarias 

sin respuesta al tratamiento imunodepresor convencional distribuidos por edad. sexo, inicio 

del tratamiento y tratamiento adyuvante. (.) Indica el número de bolos administrados. PON: 

Predisona.CF: Ciclofosfamida. CsA: Ciclosporina A. MPN: Metilprednisolona 

!TESIS 
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Sólo dos pacientes tuvieron reacción secundaria a la administración con 

tratamiento de MMF, manifestada clínicamente por evacuaciones 

diarreicas, las cuales remitieron ante la disminución de dosis de MMF 

(el promedio de evacuaciones fue de 2 días con disminución del MMF a 

500mg cada 24 hrs. durante este tiempo regresando a dosis 

convencionales sin tener nuevamente alteraciones). Un paciente tuvo 

sintomatologfa compatible con enfermedad ácido péptico motivo por el 

cual se agrego bloqueador de H2 y se disminuyo la dosis de MMF a 500 

mg por dos semanas.Los ·efectos bioquímicos y hematológicos del 

tratamiento con MMF, Prednisona y adyuvante se muestran en la Tabla 

11, en los tiempos basal, 30 y 60 días. 

Tabla 11. Muestra Jos parámetros sanguineos de urea, creatinina, albúmina, Ocr, 

Colesterol, leucocitos y hematocrito. Tiempos basal, 30 y 60 dfas. 

VARIABLE Basal 30 
Proteinuria o/24 9.4 4.05 
Colesterol mo/dl 251 297* 

Albúmina o/I 3.:: 3.4 
Creatinina ma/dl 1.E 1.<1 

Dcr ml/min 69.~ 71@ 

leucocitos 930C 780C 
Hto 0/o 39.6 43.8 

Der. Depuración de creatmma endógena. Hto: Hematocnto. 

"'p= 0.009 vs husnl •• p= 0.01 vs husul.@ NS \'s basal 

60 
7* 

223@ 
3.5@ 
1.3@ 

94.4 
8000@ 
43.6@ 

Los resultados obtenidos en relación a los varares básales de proteinuria, 

son significativos en el periodo de inicio a los 30 días de tratamiento con 

una p = 0.009 y del periodo comprendido del inicio a los 60 días con una 

p= 0.01. 
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El colesterol se incremento significativamente a los 30 dlas (p=.01 ). Sin 

embargo a los 60 dlas diminuyo de 2g7 mg/dl a 223 mg/dl sin 

significancia estadística (p=.8, NS) con el valor basal de 251 mg/dl 

La albúmina se incremento significativamente de un valor de 3.3 a 3.4 g 

a los 30 dlas (p= .05, NS.). 

La creatinina serica no tuvo significancia estad.ística en los .tres periodos 

mostrando una p=.741 

La Dcr endógena incremento c1e S9.,S;.r1111ri;íin (b'f's~Í).;a 71•.• mllmin y .94 

mflmin a los 30 y 60. clíGI~' r'."sp:ctivamerite'.;'sin-móstrar signifi.éancia 

=~~=~:~i::c:inP==~:s0d:bZJoq~·~~trj:=~~c~tt:1~¿~n;f fi~:;i:a::n6:i 
periodo de tratamiento. '" -··, 

.. - ~ - . ". ·'.- . 

Los leucocitos· y. hematb.;;itC>; no lllostraron ~ig~iri~ancia estadística 

.929 y p= ·.266 respéctiva;.;,enté)a los 60 día~ c:Íetrat'amiento. 

1 TESIS CON 
1 FALLA DE ORIGEN 

(p= 
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DISCUSIÓN 

En el presente estudio se trataron con MMF a 13 pacientes de la consulta 

externa de Nefrologla con glomerulopatla primaria sin respuesta a 

tratamiento inmunodepresor convencional de los cuales eran glomérulo 

nefritis: membranosa N=S), focal y segmentaria N=3), y 

membranoproliferativa ( N=2). Como se puede ver la prevalencia de este 

estudio coincide con Ja información previa .de que '."' ¡;iorcentaje de las 

glomerulopatias primarias y síndrome nefrótiéo/entre ·adultos h·ispanos es 

de: nefropatra membranosa en ul'l · 50%,. ra glorrierul()E:isclerosis focal y 

segmentaría erÍ un ~s%. 919~,;¡.~~.IC>;r~!~!tJ~ .+e:&~rabo?r~liferativa en un 

23.4% (41) • ,;•i){ .. ·'.t~' /. 

::.:.~:~::91::ttt;z~:tE¿~ít&~~:¡~::: :.~~=~=: 
tratamientos coAvé~cí6ñaí' 10· qú~:~ !1:7 •~i}ivaci.:,;,ii_ nuevas alternativas de 

tratamiento. (33,34) · ••.... , ··•;\•; é ·.• :'/> 
'---~:-·-~:;:~:-' ~. ,·- --,.,;;;- ;:,',-,·--~--~ .. -~ -~.~-~:·~'.:'. 

La utilización del MMFen el Úatami¡;nto'de.Jas.glomerulopatlas primarias 

con dosis bajas de esteroid~s·h·¡;, ri.6'!it~adb bé.:;E!ficios a corto y mediano 

plazo en la remisión parcial Y./c:oiTlp1e'ta '.i:tel .'krm:lrome nefrótico con 

mejorla en la filtración glo.rl1erular~(35).:·En n.uestro .estudio observamos 

reducción significativa de. la protei'nuria a' los 3() dlas· de tratamiento, sin 

embargo al disminuir la · dosis de . prédnisona el de~censo de Ja 

proteinuria fue en menor magnitud lo cual justificó y justifica la asociación 

por mayor tiempo de ambos medicamentos. Estos efectos observados 

nos confirman lo reportado en estudios experimentales en Jos cuales se 

T· .~. 

-~~~ ~-r.~~-.. ~-r-~~~:;1::; :--·~(_) ~:_-,_.­

... ! _~\. r; :_-f':. I .. i (~ .: ·¡ 
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asevera el posible antagonismo de los esteroides con el metabolito activo 

AMF (42}. 

Los niveles de proteinuria, tuvieron una disminución significativa en 

todas las glomerulopatias primarias, independientemente de la filtración 

glomérular. En los pacientes que cursaban con hiperfiltración 

determinada mediante Ja depuración de creatinina endógena, la función 

renal se rnodificé>~·por~,lo~que_ consideramos ,que halla sido pC,r efectos 

hemodiná~ico~ éorÍfeíidé:.spo~ Ja asociaclÓn de IECA y ATR1 co~o se ha 

informado en recféntes estl.Jdios Cié que dicha asociación sinergiza el 

bloqúe;;;·d~i-·si~iemá'renina·..: a~gÍotensina (43} y mientras que aquello~ 
pacientes' qGe.s~ .E!nc()~t;ab~n cori disminución de la filtración glomerular 

aumentó en cc;r;elá~iÓn con Ja disminUción de la creatinina seriéa por lo 

que consideramos : que.- .;ste factor sea debido a los mecanismos de 

aC:ción-del~MFs-obre 1.iiscalteraciones inflamatorios y no inflamato~ias ya 
que el meta bolito· activC. ·. el - AMF tiene efectos inhibitoí-ios en Ja 

prolifera~ión ·de linfcicitcis .T y_ B y del sistema monocito/macrófagos para 

disminuir este proces6· ·::inflamatorio Jo que ha modificado las 

características -- de reniodelación estructural de las enfermedades 

glomerulares .. No enéontr~mos _datos de .·nefrotóxicidad y cambios 

hemodinámicas y _metabólicos . adversos.(34;35} Por el contrario 

observamos mejoría en 1'3s Cifras '.deStensión . arterial en nuestros 

pacientes,· sin irÍcréó'.ient;,,rlé:is ci.;.s'i;,¡ d~''1~CA~y-ATR1 y en algunos casos 

inclusive la disminuciióri de la dosis inicial de estos medicamentos . 
. (>.'-. .. ' ~-; <-."- '.?j:,>· -.·J\ 

'oc.~/'.~::.'"· •: 

Los efectos adversos _enéÓnt~adol> a:·dC::.sis de 1 g de MMF fueron 

aumento de la sintomatologfa ·ácido péptica en un paciente que requirió 
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de terapia con bloqueadores de H2; y evacuaciones diarreicas en dos 

pacientes a los cuales se les disminuyo la dosis de MMF por solo 48 

horas. 

Ningún paciente tuvo alteraciones en leucocitos u otra alteración 

hematológica así como manifestación de enfermedad linfoproliferativa 

En conclusión: 

En el presente estudio de pa'cientes··con.síndrome. nefrótico»seéundario a 

glomerulonefritis primaria multitratac:Íos sin respu~sta,"se 'observa .en un 

periodo corto de tratamiento con~. MMF·:· a 'cic)5.is) ba};.s, · redúcción 

significativa de la protein uri'." con terldericia ai. alimento~ ele ·.1;. albúmina 

sérica, con modificación ele la ftltraci611 glori.~r¡_,iar • haáiá Ía mejoria y sin 
' - .... -. . ..... --., ' . . 

efectos secundarios. Sin embargo 'se Í-equiere·::é:fe un mayc:>r tiempo de 

tratamiento para determi.:i'ar :s·u . .;,fectivid~d en fa remisión del síndrome 

nefrótico en glomerulonefritis ¡;¡.;r;,~¡:;a: .. 
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