NACIONAL AUTONOMA p
T L,
N 4% P
Mo 6 ,

UNIVERSIDAD NACIONAL AUTONOMA DE MEXICO
] FACULTAD DE MEDICINA )
DIVISION DE ESTUDIOS DE POSGRADO E INVESTIGACION

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL
UNIDAD MEDICA DE ALTA ESPECIALIDAD
CENTRO MEDICO NACIONAL LA RAZA
HOSPITAL GENERAL “DR GAUDENCIO GONZALEZ GARZA”

“CORRELACION CLINICO PATOLOGICA EN PACIENTES PEDIATRICOS CON
DIAGNOSTICO DE NEFROPATIA POR Ig A EN EL SERVICIO DE NEFROLOGIA
PEDIATRICA DEL CENTRO MEDICO NACIONAL LA RAZA DEL INSTITUTO
MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL”

TESIS DE POSGRADO
PARA OBTENER EL GRADO DE ESPECIALISTA EN
NEFROLOGIA PEDIATRICA

PRESENTA:
MARIA VICTORIA MAGALLANES MENDOZA

ASESOR DE TESIS:
DR. MARIO MATOS MARTINEZ

CIUDAD DE MEXICO 2017

IMSS 1



Margarita
Texto escrito a máquina
CIUDAD DE

Margarita
Texto escrito a máquina

Margarita
Texto escrito a máquina

Margarita
Texto escrito a máquina


e e

Universidad Nacional - J ~  Biblioteca Central
Auténoma de México -

Direccion General de Bibliotecas de la UNAM
Swmie 1 Bpg L IR

UNAM - Direccion General de Bibliotecas
Tesis Digitales
Restricciones de uso

DERECHOS RESERVADQOS ©
PROHIBIDA SU REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL

Todo el material contenido en esta tesis esta protegido por la Ley Federal
del Derecho de Autor (LFDA) de los Estados Unidos Mexicanos (México).

El uso de imagenes, fragmentos de videos, y demas material que sea
objeto de proteccion de los derechos de autor, sera exclusivamente para
fines educativos e informativos y debera citar la fuente donde la obtuvo
mencionando el autor o autores. Cualquier uso distinto como el lucro,
reproduccion, edicion o modificacion, sera perseguido y sancionado por el
respectivo titular de los Derechos de Autor.



AUTORES

NOMBRE: Dr. Mario Matos Martinez

MATRICULA: 3474992

CATEGORIA: Nefrélogo Pediatra

ADSCRIPCION: Hospital General UMAE. “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” Centro Médico
Nacional “La Raza” Instituto Mexicano del Seguro Social

DOMICILIO: Jacarandas y Vallejo sin numero Colonia La Raza Delegacion Azcapotzalco
CORREO ELECTRONICO: teodora3@prodigy.net.mx

CELULAR: 5518544432

TEL. 57245900 EXT. 23501

NOMBRE: Dra. Maria Victoria Magallanes Mendoza

MATRICULA: 99358401

CATEGORIA: Médico residente de 2° afio de la subespecialidad Nefrologia Pediatrica del
Hospital General UMAE. “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” Centro Médico Nacional “La
Raza” Instituto Mexicano del Seguro Social

DOMICILIO: Av. 515 #84 Unidad San Juan de Aragon. Delegacion Gustavo A Madero CP
07969

CORREO ELECTRONICO: cocovicy@hotmail.com

CELULAR: 5519128947



AGRADECIMIENTOS

A mi familia, mis padres Felisa y Gabriel, mis hermanos Gabriel, Fernando y Marco por su
amor, confianzay apoyo incondicional por ayudarme a obtener este logro profesional y por

enseflarme d{a a dz’a que siempre se puede obtener lO que uno desea a base de trabajo y esfuerzo.

A mis amigas Alma y Lupita por la compafiia, la complicidad, el coffe time y el buen humor
durante los pases de visita y las entregas de guardia, porque sin ustedes esto no habria sido lo

mismo, las quiero.
A mis pacientes por sus valiosas ensefianzas a través de estos afios.

A mi asesor, por la dedicacién y disposicién a la ensefianza, personas como usted siempre dejan

huella en las vidas de quienes contagian con su entusiasmo. Gracias maestro.



DIRECCION DE PRESTACIONES MEDICAS
UNIDAD DE EDUCACION, INVESGTIGACION Y POLITICAS DE SALUD
COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

DRA. MARIA TERESA RAMOS CERVANTES
DIRECTORA DE EDUCACION E INVESTIGACION EN SALUD

DR. JESUS MUNOZ LAGUNAS ,
PROFESOR TITULAR DEL CURSO DE NEFROLOGIA PEDIATRICA

DR. MARIO MATOS MARTINEZ
ASESOR DE TESIS

DRA. MARIA VICTORIA MAGALLANES MENDOZA
RESIDENTE DE NEFROLOGIA PEDIATRICA



Contenido

1. RESUMEN
2. MARCO TEORICO
3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
3.1 PREGUNTA DE INVESTIGACION
4. JUSTIFICACION
5. OBJETIVOS
6. MATERIAL Y METODOS
6.1 TIPO DE DISENO DEL ESTUDIO
6.2 CRITERIOS DE SELECCION
6.3 TAMANO DE LA MUESTRA
6.4 METODOLOGIA
6.5 ANALISIS ESTADISTICO
6.6 VARIABLES
7. RECURSOS
8. FACTIBILIDAD
9. CONSIDERACIONES ETICAS
10. RESULTADOS
11.  DISCUCION
12. CONCLUSIONES
13.  BIBLIOGRAFIA
14. ANEXOS

14
14
15
16
17
17
17
18
19
20
21
24
25
26
27
32
34
35
36






1. RESUMEN

AUTOR: MAGALLANES MENDOZA MARIA VICTORIA

TITULO DEL ESTUDIO.- CORRELACION CLINICO PATOLOGICA EN PACIENTES PEDIATRICOS CON DIAGNOSTICO DE NEFROPATIA POR IGA
EN EL SERVICIO DE NEFROLOGIA PEDIATRICA DEL CENTRO MEDICO NACIONAL LA RAZA IMSS

MARCO TEOGRICO.- La nefropatia por IgA (NIgA) es una glomerulonefritis mediada por complejos inmunes, con una alta prevalencia a
nivel mundial, especialmente en paises de Asia. En Japdn alrededor del 70% de los pacientes que se encontraron con hematuria
microscopica o proteinuria asintomdtica, son portadores de esta nefropatia. La prevalencia de la enfermedad varia ampliamente de un
pais a otro, desde 2% hasta un 40% del total de las glomerulopatias primarias.

Es un glomerulopatia que se presenta en todas las edades, pero su pico maximo es entre la segunda y la tercera década de la vida. La
edad media de presentacion 9.3 afios en los nifios y 10.3 afios en las nifias.

NIgA supone una enfermedad compleja debido a su amplia variabilidad con respecto a la edad de presentacidn, alteraciones
histopatoldgicas, manifestaciones clinicas y manejo. Como era de esperarse los datos de lesién crénica y dafio irreversible, tuvieron una
asociacién mas fuerte con un desenlace poco favorable, para la funcién renal a largo plazo, sin embargo los signos de actividad también
representaron marcadores prondsticos importantes.

JUSTIFICACION.- La nefropatia por IgA, es la glomerulopatia crénica mas frecuente en el mundo. En poblacién pediétrica, existen pocos
estudios que correlacionen la presentacion clinica y bioquimica con las lesiones histopatolégicas encontradas en la biopsia renal, por lo
que es importante el diagndstico y tratamiento oportunos, ya que es trascendental para el prondstico la funcién renal.

OBJETIVO GENERAL: Identificar la correlacidn existente entre las caracteristicas clinicas y bioquimicas con las lesiones histopatolégicas
encontradas en las biopsias de los pacientes con diagndsticos de Nefropatia por IgA, atendidos en el servicio de nefrologia pediatrica
del HG CMN La Raza IMSS.

OBJETIVOS ESPECIFICOS: Identificar la frecuencia de nefropatia por IgA en el servicio de Nefropediatria del CMN la Raza IMSS.
Identificar la frecuencia de hipertension en los pacientes con Nefropatia por IgA. Identificar la frecuencia de afectacion de la tasa de
filtracién glomerular al momento de la realizacién de la biopsia. Identificar la indicaciéon mas frecuente de realizacién de biopsia renal
en Nefropatia por IgA

HIPOTESIS.- Por tratarse de un estudio descriptivo no existe hipdtesis

TIPO DE DISENO DEL ESTUDIO.- Por la intervencién del investigador: observacional. Por el nimero de grupos: descriptivo. Por la
temporalidad de los datos recogidos: retrospectivo. Por el nimero de mediciones: transversal

IDENTIFICACION DE VARIABLES.- Variables descriptoras: edad, género, factor desencadenante, antecedentes heredofamiliares, tiempo
de evolucidn, presidn arterial, depuracidn de creatinina, hematuria, proteinuria, niveles séricos de IgA, relacion IgA/C3, score de
clasificacién de Oxford.

PACIENTES Y METODOS.- Todos los pacientes peditricos de con diagnésticos de Nefropatia por IgA confirmada por biopsia renal, que
han sido diagnosticados entre marzo 2015, hasta noviembre 2016, que llevan seguimiento en el servicio de Nefrologia Pediatrica de la
Unidad Médica de Alta Especialidad La Raza del Instituto Mexicano del Seguro Social, que retnan los criterios de inclusién. El muestreo
sera no probabilistico por conveniencia de casos consecutivos desde enero 2014 a diciembre 2016.

Se realizara la revision de expedientes clinicos de pacientes pediatricos valorados en el servicio de nefrologia pediatrica durante el periodo
del 1° de enero de 2014 al 31 de diciembre de 2016; en un rango de edad de 2afios a 15 afios 11 meses, de ambos géneros, que hayan
sido diagnosticados con Nefropatia por IgA y confirmada mediante la realizacion de biopsia renal.

RESULTADOS.- La muestra obtenida fue conformada por un total de 28 expedientes, la edad promedio de los pacientes incluidos en
este estudio fue de 10 afios 2 meses de manera general, los participantes del género femenino fueron la mayoria con un 57% (16),
mientras que el género masculino representd el 43% (12) de la muestra obtenida. El 100% de los pacientes presenté hematuria,
confirmada por examen de orina. Siendo de presentacion microscopica intermitente en el 32.15% (9), en el 57.14% (16), la
presentacion de la hematuria fue microscdpica persistente, el 10.71% (3) presentd Unicamente hematuria macroscopica. La asociacion
de hematuria microscépica con macroscopica intermitente se encontrd en el 50% de la muestra (14). El 60% (17) de los pacientes,
presentd proteinuria en los exdmenes realizados de manera cuantitativa, de acuerdo con los resultados de IPrU/CrU en muestra Unica
de orina, encontrado en los expedientes revisados. La proteinuria en rango nefrético se documenté en 7 (25%) pacientes, mientras que
los 10 (35%) restantes tuvieron proteinuria en rango significativo. Los 11 (40%) pacientes restantes no presentaron proteinuria segun lo
encontrado en la revisién del expediente clinico.

CONCLUSIONES.- La Nefropatia por Ig A es una glomerulopatia cuyos signos iniciales suelen ser de caracter sutil y generalmente
evidenciados como un hallazgo casual o en paises en los que se lleva a cabo un tamizaje especifico para la deteccidon de estas alteraciones.
La presencia de hematuria macroscopica intermitente se describe como el signo mas frecuentemente reportado, sin embargo
consideramos al ser una manifestacion clinica que por su misma naturaleza motiva la busqueda de atencién médica, misma situacion que
puede contribuir a su alta frecuencia. Consideramos de gran utilidad el seguimiento a largo plazo de estos pacientes para poder observar
el pronéstico de la funcidn renal a largo plazo y evidenciar si este guarda una estrecha relacion con los hallazgos iniciales de la biopsia
renal y la presentacion clinica al momento del diagnéstico, lo que pudiera dar pie a otros estudios de investigacion



2. MARCO TEORICO

La nefropatia por IgA (NIgA) es una glomerulonefritis mediada por complejos inmunes, con
una alta prevalencia a nivel mundial, especialmente en paises de Asia." En Japén alrededor
del 70% de los pacientes que se encontraron con hematuria microscépica o proteinuria
asintomatica, son portadores de esta nefropatia. La prevalencia de la enfermedad varia
ampliamente de un pais a otro, desde 2% hasta un 40% del total de las glomerulopatias
primarias?.

Esta amplia variacion en la prevalencia es probablemente secundaria a las diferencias en
cuanto a los programas de tamizaje en escuelas, criterios de referencia al Nefrélogo e
indicaciones de biopsia entre los diferentes paises. La Nefropatia por IgA tiene una
presentacion ligeramente mayor en hombres que en mujeres, con una relacion 1.62:1 y
detectada con mayor frecuencia en la edad adulta con una relacién 1:0.85 con respecto a
su presentacion en edad pediatrica.’

Es un glomerulopatia que se presenta en todas las edades, pero su pico maximo es entre
la segunda y la tercera década de la vida. La edad media de presentacién es de 9.3 afios
en los nifios y 10.3 afios en las nifias®.

Se considera la principal causa de Enfermedad Renal Crénica (ERC) secundaria a
glomerulopatias primarias a cualquier edad. Alrededor del 20 al 50% evolucionan a un
estadio terminal, en un periodo aproximado de 20 aiios posteriores al diagnostico.*

Fue reportada por primera ocasién en 1968 por Berger y Hinglais como una
glomerulonefritis caracterizada por acumulacién mesangial de IgA, hallazgo principal por
técnica de inmunofluoresencia; lo que conllevd a su denominacion posterior como
Nefropatia por IgA®.

Existe una predisposicion genética a desarrollar esta enfermedad, e incluso se ha propuesto
que estos factores genéticos influyen en la severidad y las caracteristicas de la
presentacion. Entre un 9.6 — 14% de los pacientes con NIgA mesangial tienen al menos 1
familiar en primera linea.?

La inmunoglobulina A (IgA), es de las 5 clases de inmunoglobulinas, la segunda mas
producida por el cuerpo y se encuentra principalmente en las mucosas. La funcion
primordial de esta inmunoglobulina es evitar la absorcién y entrada al organismo de
microorganismos o toxinas, previniendo el dafo, mediante la fijacion y eliminacion en las
mucosas®.

Un monomero de IgA tiene un estructura comun al resto de las inmunoglobulinas; 2 cadenas
pesadas a, 3 regiones constantes, 1 region variable y 2 cadenas ligeras ya sea k o A. Existen
2 tipos de IgA, IgA1 conformada por la cadena pesada a1 e IgA2 conformada por la cadena
pesada a2. Esta inmunoglobulina se puede encontrar en forma monomérica, dimérica y
ocasionalmente formando tetrameros, la unién de estos mondmeros esta efectuada por una
cadena polipeptidica denominada cadena J.”



La IgA secretada por las mucosas se encuentra principalmente en forma de IgA dimérica;
las células de la mucosa tienen receptores en su porcion basal, con lo que se realiza la
union a la IgA dimérica intravascular, provocando la traslocacion a la luz, mediante
endocitosis y secrecion.®

Un tercio de la IgA se produce en la médula ésea en forma de IgA1, el resto es producido
por las células plasmaticas de la mucosa principalmente en forma de IgA2. La IgA
depositada en el rindn ha sido identificada como IgA1 polimérica; no se ha detectado la
presencia de IgA2 o secretoria.’

La IgA1 es unica entre todos los tipos de inmunoglobulinas, posee una regién en orquilla,
rica en prolina, serina y treonina, caracterizada por sitios ricos en O-glicosilacion; estos
consisten de N-acetilgalactosamina unida a los residuos de serina o treonina de esta region
en orquilla. Cuando la IgA1 presenta una glucosilacion anormal como en el caso de NIgA,
se aumenta la afinidad de esta molécula por la fibronectina, laminina y colagena tipo IV
glomerular, por lo que se deposita en el mesangio®.

Se han propuesto varias teorias sobre la patogénesis de la enfermedad, una de las mas
aceptadas hasta el momento es la teoria de los 4 golpes (hits):

¢ PRIMER GOLPE.- Produccién de IgA1 galactosa-deficiente, por una subpoblacion
de linfocitos de la médula ésea.

e SEGUNDO GOLPE.- Formacion de anticuerpos anti- O- glucanos, con especial
afinidad por la region variable de la cadena pesada que reconoce la IgA1 deficiente
en galactosa.

e TERCER GOLPE.- Formacion de complejos inmunes a partir de autoantigenos
(IgA1 deficiente en galactosa y los O-glucanos).

e CUARTO GOLPE.- Depositos de complejos inmunes en el mesangio, con activacion
de las células mesangiales y produccion del dafio glomerular®.

Los complejos inmunes no solo pueden se formados en la circulacion, de igual forma se ha
comprobado que en esta glomerulopatia, también existe formacion de complejos inmunes
in situ. Se sabe que la IgA es capaz de activar in-vitro la via alterna del complemento, lo
que se considera clave en la patogénesis de la enfermedad; aunado a esto las células
mesangiales son actores importantes en la inflamacién glomerular mediada por el
complemento, producen factor H y bajo estimulo inflamatorio (IL-1 y TNF-a) expresan C3,
induciendo el aumento en la produccién de los elementos extracelulares de la matriz
mesangial.'®

Frecuentemente la presentacién clinica es precedida de infeccidn ya sea gastrointestinal o
respiratoria siendo esta ultima relacionada hasta un 45.5%. El signo mas frecuente en los
nifos es la hematuria macroscopica (53.6%), sin embargo puede incluso presentarse como
proteinuria-hematuria, sindrome nefrético, sindrome nefritico y en algunos casos como
glomerulonefritis rapidamente progresiva.’
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Se ha observado que en adultos la presentacién clinica es diferente, ya que la hematuria
macroscépica es poco frecuente en adultos jovenes, siendo extremadamente rara en
mayores de 40 afos. Las principales manifestaciones en este grupo de edad son hematuria
microscopica, proteinuria, hipertension y diferentes grados de enfermedad renal cronica.™®

El diagnéstico se realiza mediante biopsia renal, identificando por técnica de
inmunofluoresencia los depdsitos mesangiales de inmunoglobulina A. Al momento no
existen técnicas diagnosticas no invasivas''. Se han identificado también depoésitos de otras
inmunoglobulinas, tales como IgG e IgM en el 50% de los casos y complemento C3 en mas
del 90% de los casos de NIgA primaria’.

Diversas investigaciones han sido encaminadas a la busqueda de un marcador, capaz de
predecir la progresién de la NIgA. Aproximadamente entre una tercera parte y la mitad de
estos pacientes presenta niveles séricos de IgA elevados, asi como también tienen
complejos inmunes circulantes, esto debido al aumento en la produccion de IgA1 por la
médula 6sea y por una disminucion en su eliminacion hepatica. Los niveles de C3 de
manera habitual se encuentran dentro de lo normal™.

Sin embargo se ha identificado que los niveles de C3 en los pacientes con NIgA, estan
significativamente bajos con respecto a los pacientes controles sanos. Por lo que se ha
planteado la utilidad del cociente IgA/C3, como un predictor del prondstico renal a largo
plazo. %

Se han propuesto varias clasificaciones histopatoldgicas para la NIgA, sin embargo ninguna
habia logrado una amplia aceptacion, hasta 2009'® cuando un grupo internacional de
expertos propuso la clasificacion de Oxford misma que ha sido validada para su uso tanto
en nifios como en adultos.*6:17

De manera inicial se propuso 4 variables (MEST) las cuales son: proliferacion mesangial
(MO o M1), proliferacion endocapilar (EO o E1), esclerosis glomerular (SO o S1) y atrofia
tubular o fibrosis intersticial (TO, T1 o T2). Esta clasificacion mostré una definicién clara para
las lesiones histopatolégicas evaluadas, con adecuada reproducibilidad interobservador.
La puntuacion maxima de los parametros en conjunto MEST (M1+E1+S1+T2) es 5, y las
lesiones histopatoldgicas con una puntuacion de 2 o mas son consideradas como un factor
de riesgo para progresion a ERC. Los hallazgos histopatolégicos incluso han sido
correlacionados con algunos parametros clinicos tales como hipertension, proteinuria y la
tasa de filtracion glomerular estimada (eGFR)."8

Estas cuatro lesiones histopatolégicas demostraron tener un valor predictivo positivo con
respecto de la funcién renal. Sin embargo dentro de los pacientes de este primer estudio se
excluyeron aquellos con enfermedad leve y a aquellos con un comportamiento rapidamente
progresivo evidenciado por la presencia de proliferacion extracapilar.™

Estudios posteriores demostraron la importancia de la significancia pronostica de la

proliferacion extracapilar (EX), por lo que posteriormente se incluyd en la clasificacion de
Oxford. 720

11



Tabla 1 Clasificacion de Oxford

M  Proliferacién mesangial MO Proliferacion M1 Proliferacién mesangial en
mesangial en <50% del >50% del glomérulo de los
glomérulo observados

E  Proliferacion endocapilar EO Ausencia de E1 Presencia de proliferacion

proliferacion endocapilar endocapilar en al menos 1
glomérulo de los observados
S  Esclerosis glomerular S0 Ausencia de S1 Presencia de eclerosis
esclerosis segmentaria segmentaria en al menos 1
glomérulo de los observados
T  Fibrosis interstical o atrofia TO Atrofia tubularo T1 Atrofia tubular T2 Atrofia tubular o

tubular fibrosis interticial, o fibrosis fibrosis
igual o < 25% interticial, en el 26 interticial,>50%
-50%
EX Proliferacion extracapilar EX 0 Ausencia de EX 1 Presencia de
proliferacion extracapilar proliferacion extracapilar en al
menos 1 glomérulo de los
observado

La presencia de glomeruloesclesosis, semilunas fibrosas, fibrosis intersticial o atrofia
tubular son factores que empobrecen el prondstico a largo plazo, sin embargo también es
importante distinguir entre lesiones cronicas irreversibles y lesiones potencialmente
reversibles que pudieran ser susceptibles de tratamiento.

Durante el seguimiento se ha demostrado que el control de la proteinuria a lo largo del
tiempo reduce el riesgo de deterioro de la funcién renal, lo que es incluso mas importante
que el grado de proteinuria encontrado al momento de la realizacion del diagnostico.
Ademas en diversos estudios se ha encontrado que la edad, el género, los antecedentes
heredofamiliares, la presencia de hematuria e hipoalbuminemia son factores que se
encuentran estrechamente relacionados con la progresion a ERC."

NIgA supone una enfermedad compleja debido a su amplia variabilidad con respecto a la
edad de presentacion, alteraciones histopatolégicas, manifestaciones clinicas y manejo.
Como era de esperarse los datos de lesidén crénica y dano irreversible, tuvieron una
asociacion mas fuerte con un desenlace poco favorable, para la funcion renal a largo plazo,
sin embargo los signos de actividad también representaron marcadores prondsticos
importantes.®

En el caso particular de los pacientes pediatricos, por tener una expectativa de vida mayor;
surge la necesidad de un diagnéstico precoz; sin embargo en el contexto de una
enfermedad con una historia natural hacia la falla renal pero que es de muy lenta progresion,
esta situacion resulta un poco mas dificil. Se ha observado que algunos de estos pacientes
presentan una remisién espontanea, con normalizacion de los examenes de orina y
presentando recaidas posteriores, evidenciando el hecho de que el curso clinico de esta
nefropatia puede ser también intermitente.
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Sin embargo en estos pacientes no se realizan biopsias de control ya que suponemos que
la gravedad de la enfermedad ya ha sido evaluada desde la biopsia inicial.?'

El tratamiento de la NIgA esta encaminado al uso extenso de inhibidores de la enzima
convertidora de angiotensina para las formas leves y diversas terapéuticas como:
corticoesteroides como manejo para los casos con proliferacion mesangial difusa, terapia
combinada de prednisolona, azatioprina y warfarina con dipiridamol, incluso tonsilectomia;
sin embargo hasta el momento no existen estudios que hayan demostrado la efectividad a
largo plazo, de los diversos esquemas de tratamiento hasta ahora propuestos.?

La Nefropatia por IgA, no es solo una enfermedad, delimitada al rifdn Unicamente; mas
bien se trata de una alteracion sistémica, lo que ha sido demostrado por la presencia de
depdsitos de IgA en piel no afectada; recurrencia de la enfermedad en el 50% de pacientes
trasplantados cuya enfermedad primaria fue la NIgA y la desaparicién de los depdsitos de
IgA en los rifones de donador cadavérico, cuando son injertados en pacientes con una
enfermedad renal primaria distinta.??

Posterior al trasplante alrededor del 35 al 60% de los pacientes con NIgA, experimentara la
recurrencia histolégica de la enfermedad en el injerto. El riesgo de recurrencia no se
encuentra relacionado con las caracteristicas del donador, edad del receptor raza, género
0 esquema de inmunosupresion. Los adultos jévenes son mas susceptibles de presentar
recurrencia, sin embargo el porcentaje de pérdida del injerto posterior a la recurrencia es
de alrededor del 7%.%*

Existe la necesidad de enfatizar los factores de riesgo de progresion de NIgA en nifios y
adultos jovenes, de manera que el tratamiento pueda ser dirigido a los individuos con mayor
riesgo, para prevenir la formacién de cicatrices y dafo renal progresivo.

Surge la necesidad de encotrar caracteristicas clinicas como el grado de proteinuria, la falla
renal, la hipertension arterial y la relacion que tengan con las lesiones histoldgicas de
acuerdo a la clasificacdon de Oxford, con el fin de redireccionar su tratamiento y sobre todo
evaluar su prondstico.
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3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La nefropatia por IgA, es la primera causa de glomerulopatia crénica en la poblacion
general. En pediatria existen pocos estudios que correlacionen la presentacion clinica y
bioguimica con las lesiones histopatolégicas encontradas en la biopsia renal, lo cual es
importante para lograr un diagnéstico que permita el tratamiento oportuno.

3.1 PREGUNTA DE INVESTIGACION

., Cual es la relacion entre las caracteristicas clinicas, bioquimicas y las lesiones
histopatoldégicas encontradas en las biopsias renales realizadas a pacientes pediatricos con
diagndstico de Nefropatia por IgA, en el servicio de Nefrologia Pediatrica del Centro Médico
Nacional La Raza del Instituto Mexicano del Seguro Social?
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4. JUSTIFICACION

La nefropatia por IgA, es la glomerulopatia crénica mas frecuente en el mundo. En
poblacion pediatrica, existen pocos estudios que correlacionen la presentacion clinica y
biogquimica con las lesiones histopatolégicas encontradas en la biopsia renal, lo que es

importante para el diagndstico y tratamiento oportunos, y trascendental para el prondstico
la funcién renal.
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5. OBJETIVOS

OBJETIVO GENERAL

- Identificar la correlacion existente entre las caracteristicas clinicas y bioquimicas
con las lesiones histopatoldgicas encontradas en las biopsias de los pacientes con
diagndsticos de Nefropatia por IgA, atendidos en el servicio de nefrologia
pediatrica del HG CMN La Raza IMSS.

OBJETIVOS ESPECIFICOS

- ldentificar la frecuencia de nefropatia por Ig A en el servicio de Nefropediatria del

CMN la Raza IMSS
- ldentificar la frecuencia de afectacion de la tasa de filtracion glomerular al momento

de la realizacion de la biopsia
- ldentificar la presentacién clinica mas frecuente en los pacientes con diagndstico de

Nefropatia por Ig A

HIPOTESIS

Por tratarse de un estudio descriptivo no existe hipbtesis
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6. MATERIAL Y METODOS

6.1 TIPO DE DISENO DEL ESTUDIO

Por la intervencion del investigador : observacional

Por el numero de grupos: descriptivo

Por la temporalidad de los datos recogidos: retrospectivo
Por el nUmero de mediciones: transversal

hoOn =

6.2 CRITERIOS DE SELECCION
CRITERIOS DE INCLUSION

o Los expedientes de pacientes pediatricos de 2 a 15 afios de edad

e Género masculino y femenino

¢ Los expediente de pacientes con diagndstico de nefropatia por IgA
confirmado por biopsia renal

CRITERIOS DE EXCLUSION

¢ Los expediente de pacientes con diagndstico clinico de Nefropatia por IgA, que

no cuenten con confirmacion diagndéstica mediante biopsia renal.

CRITERIOS DE ELIMINACION

e Los expedientes de pacientes con diagnoéstico de Nefropatia por IgA
confirmado mediante biopsia renal, pero cuya informacion este incompleta
o Pacientes cuyo expediente no se encuentre disponible en archivo clinico
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6.3 TAMANO DE LA MUESTRA

UNIVERSO

Pacientes pediatricos con diagnéstico de Nefropatia por IgA confirmada por biopsia renal,
que llevan seguimiento por el servicio de Nefrologia Pediatrica de la Unidad Médica de Alta
Especialidad Centro Médico Nacional La Raza del Instituto Mexicano del Seguro Social.

UNIDAD DE OBSERVACION

Todos los pacientes pediatricos de con diagndsticos de Nefropatia por IgA confirmada por
biopsia renal, que han sido diagnosticados entre el 01 de enero 2014, hasta el 31 de
diciembre, que llevan seguimiento en el servicio de Nefrologia Pediatrica de la Unidad
Médica de Alta Especialidad La Raza del Instituto Mexicano del Seguro Social, que
reunan los criterios de inclusion.

TAMANO DE LA MUESTRA

Muestreo no probabilistico por conveniencia de casos consecutivos desde 01 de enero
2014 al 31 de diciembre 2016.
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6.4 METODOLOGIA

Se realizara la revisién de expedientes clinicos de pacientes pediatricos valorados en el
servicio de nefrologia pediatrica durante el periodo del 1° de enero de 2014 al 31 de
diciembre de 2016; en un rango de edad de 2afios a 15 afios 11 meses, de ambos géneros,
que hayan sido diagnosticados con Nefropatia por IgA y confirmada mediante la realizacién
de biopsia renal.

Previa autorizacion del comité de ética e investigacién en salud; del servicio de Nefrologia
Pediatrica del Hospital General Dr. Gaudencio Gonzalez Garza CMN La Raza;
realizandose muestreo no probabilistico de casos consecutivos por conveniencia.

Ingresaran al estudio todos los pacientes que cumplan con los criterios de inclusion
Se seguira una metodologia sistematica en la revisién del expediente clinico

Durante la consulta externa del servicio de Nefrologia Pediatrica, se realizara la revision del
expediente clinico, para registrar edad,

Todos los datos seran plasmados en una hoja de recoleccion de datos (ANEXO 2) y seran
capturados en una base de datos de Excel 2010 disehada para el estudio.
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6.5 ANALISIS ESTADISTICO

Los datos se trataran con estadistica descriptiva; porcentajes, datos de tendencia central y
de dispersion y para algunos datos asociativos se utilizara una y? para variables nominales
utilizando un programa de SPSS 18.
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6.6 VARIABLES

Edad

Definicion Conceptual. Tiempo que una persona u otro ser vivo, ha vivido desde su
nacimiento.?®

Definicion Operacional. Determinacion del tiempo en afos transcurrido a partir de la fecha
de nacimiento del paciente hasta el momento de la evaluacion.

Tipo de variable. Cuantitativa discreta

Escala de medicion: De razén o proporcion

Indicador. Edad en afios

Género
Definicion Conceptual. Conjunto de personas o cosas que comparten una serie de
caracteristicas.®
Definicién Operacional. Se definird como masculino o femenino segun el fenotipo
correspondiente del paciente.
Tipo de variable. Cualitativa Nominal Dicotémica
Escala de medicion: nominal
Indicador. 1=Femenino
2=Masculino

Factor desencadenante.

Definicion Conceptual. Dicho o hecho que origina un suceso o reaccién o que se
encuentra directamente relacionado con el mismo.?

Definicion Operacional. Hecho asociado a la presentacion de los sintomas.

Tipo de variable. Cualitativa nominal

Escala de medicion: Nominal

Antecedentes Heredo-Familiares

Definicion Conceptual. Término que puede utilizarse para hablar de una circunstancia o
accion que sirve de referencia a una enfermedad presente en algun miembro de la familia;
para comprender con mayor exactitud un hecho posterior.?®

Definicion Operacional. Lo referido en el expediente acerca de la presencia en la familia
de pacientes con diagnostico de NIgA.

Tipo de variable. Cualitativa nominal dicotomica

Escala de medicion. Nominal

Indicador. 1=Si 2=No
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Tiempo de evolucion.

Definiciébn Conceptual. Magnitud fisica en la que se mide la duracién o separacion de
acontecimientos sujeto a cambios de los sistemas de observacion.?

Definicion Operacional. Tiempo transcurrido desde la presentacion de los sinotmas
inicales, hasta la realizacion de la biopsia renal, segun lo reportad por el expediente
clinico.

Tipo de variable. Cuantitativa continua

Escala de medicién: de razén o proporcién

Indicador: meses

Depuracion de creatinina

Definicion Conceptual. Método indirecto para la determinacion del filtrado de los rifiones.?
Definicion Operacional. Cifra de depuracién de creatinina estimada por féormula
matematica (Schwartz 2009) o por medicion directa en laboratorio, mediante muestra de
sangre y orina, ajustada a la superficie corporal del paciente.

Tipo de variable. Cuantitativa continua

Escala de medicion: ml/min/1.73m?

Hematuria
Definicién Conceptual. Presencia de sangre en la orina.?
Definiciébn Operacional. Presencia anormal de hematies en orina ya sean visibles a
simple vista o solo en el analisis de orina con presencia de mas de 5 eritrocitos por
campo en un examen de orina.
Tipo de variable. Cualitativa ordinal
Escala de medicion:
Indicador. 1= Microscdpica persistente
2= Macroscopica intermitente
3= Microscopica persistente + Macroscopica intermitente

Proteinuria

Definicion Conceptual. Presencia de proteinas en orina.?®

Definicién Operacional. Presencia de proteinas en orina de >4mg/m?/h; o un indice
proteinuria creatininuria mayor de 0.2mg/mg.

Tipo de variable. Cuantitativa continua

Escala de medicién: mg/m?/h

Niveles séricos de IgA

Definiciébn Conceptual. Cuantificacion de niveles sanguineos de inmunoglobulina A,
determinados por pruebas de laboratorio.?®

Definicion Operacional. Niveles séricos de IgA, presentes en el expediente, reportados en
examenes de laboratorio previos a la realizacién de la biopsia.

Tipo de variable. Cuantitativa continua

Escala de medicion: mg/dl
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Relacion IgA/C3

Definiciébn Conceptual. Cociente dado por la division de los niveles séricos de
inmunoglobulina Ay los valores séricos del complemento C3.'

Definicion Operacional. Cociente resultado de la divisién de los niveles séricos de IgA 'y
complemento C3, encontrados en el expediente, previos a la realizacion de la biopsia
renal.

Tipo de variable. Cuantitativa continua

Escala de medicién: mg/mg

Score de Clasificacion Oxford

Definicion Conceptual. Escala histopatolégica utilizada para la clasificacion de las lesiones
encontradas en la biopsia renal, en pacientes con diagnostico de Nefropatia por IgA.™®
Definicion Operacional. Clasificacion reportada en el resultado de la biopsia renal.

Tipo de variable. Cualitatitiva ordinal

Escala de mediciéon: M: proliferacion mesangial, E: proliferacion endocapilar; S: Esclerosis
focal; T: atrofia tubular o fibrosis intersticial; EX: proliferacion extracapilar.

Indicador.

MO Proliferacién mesangial en <50% del M1 Proliferacion mesangial en >50% del

glomérulo glomérulo de los observados

EO Ausencia de proliferacién endocapilar E1 Presencia de proliferacion endocapilar en al
menos 1 glomérulo de los observados

S0 Ausencia de esclerosis segmentaria S1 Presencia de eclerosis segmentaria en al
menos 1 glomérulo de los observados

TO Atrofia tubular o | T1 Atrofia tubular o fibrosis interticial, en el 26 - | T2 Atrofia tubular o

fibrosis interticial, igual | 50% fibrosis

0<25% interticial,>50%

EX 0 Ausencia de proliferacion extracapilar EX 1 Presencia de proliferacion extracapilar en

al menos 1 glomérulo de los observado
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7. RECURSOS

MATERIALES
Instalaciones del Hospital General
Hojas de recoleccion de datos, fotocopias

Equipo de computo portatil, con programas Microsoft Office y SPSS

HUMANOS

Personal del servicio de Nefrologia Pediatrica (los investigadores).

FINANCIEROS

No se requieren, los gastos generados seran absorbidos por el investigador

UTILIZACION DE LOS RESULTADOS

Los datos obtenidos seran utilizados para la elaboracién de tesis para obtener el grado de
subespecialista en Nefrologia Pediatrica.
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8. FACTIBILIDAD

Se considera que todos los recursos necesarios para la realizacion del estudio se
encuentran disponibles, asi como los pacientes del servicio de Nefrologia Pediatrica con
diagnostico Nefropatia por IGA con diagndstico confirmado por biopsia renal.
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9. CONSIDERACIONES ETICAS

A)

B)

RIESGO DE LA INVESTIGACION

Este estudio de acuerdo con el articulo 17 del reglamento de la Ley General de
Salud en Materia de Investigacion para la Salud corresponde a una investigacién de
riesgo minimo, ya que se trata de un estudio transversal que empleara datos
obtenidos a través de la revision de expedientes clinicos. En todo momento
prevalecera el criterio de respeto a la dignidad y la proteccion de los derechos y
bienestar de los pacientes.

CONTRIBUCIONES Y BENEFICIOS DEL ESTUDIO PARA LOS PARTICIPANTES
Y LA SOCIEDAD EN SU CONJUNTO

En México la enfermedad renal cronica es un problema de salud publica, la
nefropatia por IgA es a nivel mundial la primera causa de entre las glomerulopatias
primarias de ERC; la obtencion de datos clinicos y su correlacion histologica
favorecera la deteccion oportuna de oportunidades de intervencién con el objetivo
de mejorar la calidad de vida y retardar la progresion hacia enfermedad renal crénica
en la edad adulta.

CONFIDENCIALIDAD

Toda la informacion generada, se capturara en formatos disefiados previamente, los
cuales seran independientes del expediente clinico. Solo el grupo de investigadores
involucrados tendra acceso a la informacion. La base de datos electrénicos no
contendra datos personales de los pacientes en concordancia con el articulo 16 del
reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacién para la salud.

El protocolo se sometera a revisién por el comité local de investigacion en salud y comité
de ética de la UMAE Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza”; existe riesgo menor
al minimo ya que unicamente se hara la revision del expediente clinico.

26



10.RESULTADOS

Se realizo la revision de los expedientes de los pacientes con diagnéstico de Nefroptia por
IgA, confirmada por biopsia renal, atendidos en el Servicio de Nefrologia pediatrica,
atendidos en el servicio de Nefrologia Pediatrica de la UMAE Hospital General Dr.
Gaudencio Gonzalez Garza del CMN La Raza IMSS. Mediante muestreo no probabilistico
de casos consecutivos por conveniencia del 01 enero 2014 hasta el 31 de diciembre 2016.

La muestra obtenida fue conformada por un total de 28 expedientes de pacientes con
diagnostico de Nefropatia por Ig A confirmada por biopsia renal.

La edad promedio de los pacientes incluidos en este estudio fue de 10 afnos 2 meses de
manera general, los participantes del género femenino fueron la mayoria con un 57% (16),
mientras que el género masculino representé el 43% (12) de la muestra obtenida.

Grafica 1.- Distribucion por género

B Hombres

B Mujeres

La edad promedio para las mujeres fue de 10 afos 5 meses de edad, por otro lado para los
hombres fue de 9 afnos con 6 meses.

Unicamente 2 pacientes (7%), contaban con el antecedente de un familiar en primera linea
con el diagndstico de Nefropatia por Ig A diagnosticada de manera clinica y confirmada por
biopsia renal.
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Con respecto a la presentacion clinica, el 100% de los pacientes presentd hematuria,
confirmada por examen de orina. Siendo de presentacidn microscopica intermitente en el
32.15% (9), en el 57.14% (16), la presentacién de la hematuria fue microscopica
persistente, el 10.71% (3) presentd Unicamente hematuria macroscépica. La asociacion de
hematuria microscdpica con macroscépica intermitente se encontré en el 50% de la muestra
(14).

Grafica 2.- Hematuria

B Hematuria microscépica
intermitente

Hematuria micrsocdpica
persistente

M Hematuria macroscépica

El 60% (17) de los pacientes, presento proteinuria en los examenes realizados de manera
cuantitativa, de acuerdo con los resultados de IPrU/CrU en muestra Unica de orina,
encontrado en los expedientes revisados. La proteinuria en rango nefrético se documentd
en 7 (25%) pacientes, mientras que los 10 (35%) restantes tuvieron proteinuria en rango
significativo. Los 11 (40%) pacientes restantes no presentaron proteinuria segun lo
encontrado en la revision del expediente clinico.
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Grafica 3.- Proteinuria

B Proteinuria en rango
nefrotico

M Proteinuria en rango
significativo

W Sin proteinuria

El10.71% (3) de los pacientes incluidos en este estudio present6 sindrome nefrético, como
manifestacion inicial al diagnéstico, por otro lado un 14.29%(4) debut6 con sindrome
nefritico. Mientras que un 25% (7) presentd hematuria proteinuria, otro 14.29% (4)
hematuria con proteinuria en rango nefrético sin cumplir con los criterios clinicos ni
bioquimicos de sindrome nefrético. Por otra parte Unicamente 35.71% (10) pacientes
tuvieron como unica manifestacion la presencia de hematuria monosignolégica en
cualquiera de sus presentaciones.

Grafica 4.- Presentacion clinica

Hematuria monosignoldgica

Hematuria proteinuria

Sindrome nefritico

Hematuria con proteinuria nefética —

Sindrome nefrético
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En el 64.24% (18) de los expedientes de pacientes incluidos en este estudio, se encontro
una tasa de filtrado glomerular, estimada por férmula de Schwartz, dentro de la normalidad,
con presencia de hiperfiltracion en 21.42% (6) y deterioro de la tasa de filtrado glomerular
en grado variable en el restante 14.34% (4).

Lo niveles de inmunoglobulina A segun lo reportado en los expedientes revisados, se
encontraba por arriba de parametros normales para la edad en Unicamente en 8 pacientes

(28.57%), los restantes 20 pacientes tenian cifras normales para la edad.(71.43%).

El resultado de la medicién de la fraccion C3 del sistema del complemento, se reporté en
niveles por debajo de los normales a los establecidos para la edad en 2 (7.14%) pacientes
y fue reportada dentro de valores normales en los restantes 26 (92.86%)

Género Edad

11
6

3

10
15
11
12

3
15
9
10
11
6
9
15
6
10
13
11
5
12
12
15
13
6
15
g

AHF

no
no
si

no
no
no
no
no
no
no
no
no
no
no
no
si

no
no
no
no
no
no
no
no
no
no
no
no

Cr
mg/dl
0.25
0.37
0.22
0.6
0.62
0.36
0.52
0.41
0.31
0.66
0.45
0.36
0.48
0.24
0.59
0.74
0.36
0.54
0.36
0.42
0.31
1.32
0.49
0.46
0.94
0.46
1.52
0.46

TFGe

ml/min/1.73m?*

247.8
103
107.72
90.89
105.91
160
119
105.98
110.88
96.99
100.32
154.87
120
189.29
70.30
89.29
127.34
113.95
168.64
112.6
116.54
43.80
118
114.67
65.90
107.73
44.01
115.69

IgA
mg/dl
214
226
44
266
166
397
145
153
104.4
287
156
252
144
78

55
191
198
250
156
157
127
103
221
383
220
229
126
113

Cs
mg/dl

138.6
96
85.3
101.2
133.3
140.2
138.9
96
99.9
142.6
129.2
143.5
190
110
86.1
111.4
107.7
132.9
130.1
137.7
114.3
75.2
149.7
105.8
86.4
91.2
170
130

IgA/C3

1.54
2.35
0.51
2.62
1.24
2.83
1.04
1.59
1.04
2.01
1.2

1.75
0.75
0.7

0.63
1.71
1.83
1.88
1.19
1.14
1.11
1.36
1.47
3.62
2.54
2.51
0.74
0.86

Hematuria

MP
M
MI/M
MP
MP/M
MP/M
MP
MI/M
MI
M/M
MI

MI

M
MP/M
MP/M
MI/M
MI
MP
MP/M
MP
MI/M
MP/M
MI
MP
MP/M
MP
MP/M
MP/M

IPrU/CrU

0.23
0.47
0.54
0.21
0.83
0.14
2.95
0.16
2.78
2.66
0.32
1.42
0.79
0.69
4.17
4.01
0.26
0.11
5.57
3.82
17.96
12.55
8.57
0.23
0.3
0.18
0.89
0.13

Px: pacientes; F: Femenino; M: Masculino; AHF: Antecedentes Hererofamiliares; Cr: Creatinina sérica; TFGe Tasa deFiltracion Glomerular estimada;
IPrU/CrU: indice proteinuria creatinuria; M: Macrsocdpica; MP: Microscopica Persistente; MI: Microscopica intermitente.

Clasificacién
de Oxford
M1 EO S1TO EX0
M1 E1 S1T0 EX1
M1ELS1T1EXO
M1 EO S1 TO EXO
M1 E1S1T0EX1
M1 E1 S1T0 EX0
M1 EO SO TO EXO
M1 E1 S0 T1 EXO
M1 EO S1T0 EX0
M1 E1S1T1EX1
M1 EO S1 TO EXO
M1 EO S1 TO EXO
M1 EO S1T0 EX0
M1 EL S1T0 EX0
M1E1S1T2 EX1
M1 E1 51 T0 EXO
M1 EO S1 TO EXO
M1 EO SO TO EX0
M1 E1S1T0 EX1
M1 EO S1 TO EXO
M1 E1S1T0 EXO
M1 E1S1T1EX1
M1 EO SO TO EX0
M1 EO S1 TO EXO
M1 E1 S0 T1 EXO
M1 EO S1 TO EXO
M1ELS1T2 EX0
M1 E1 S1 T0 EXO
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Con respecto a la técnica de inmunofluorescencia, segun lo reportado un total de 10
(35.71%) biopsias renales presentaron positividad unicamente para IgA, mientras que el
resto de las biopsias se reportaron con positividad para algun otro inmuno reactante; como
fue el caso de 2 (7.14%) positivas para IgA e IgG; 1 (3.57%) para IgA e IgM, 6 (21.42%)
para IgA y C3c, y la combinacién de depdsitos de inmunoglobulinas con depésitos del
complemento, especificamente C3c; se presentaron de la siguiente forma: 2 (7.14%) con positividad
para IgA, 1gG, IgM y C3c; 2 (7.14%) para IgA, 1gG y C3c y por ultimo 5 (17.88%) para IgA, 1gM, C3c.
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11.DISCUCION

La nefropatia por Ig A, es una glomerulonefritis mediada por complejos inmunes, con una
alta prevalencia a nivel mundial. Es la nefropatia primaria mas frecuente y de presentacion
inicial en la infancia, existen pocos estudios que correlacionan la presentacion clinica y
bioguimica con las lesiones histopatoldgicas encontradas en la biopsia renal con la finalidad
de brindar un mayor conocimiento de la expresién clinica de la enfermedad.

Consideramos como objetivo principal identificar la correlacion de las caracteristicas
clinicas y bioquimicas con las lesiones histopatoldgicas encontradas en las biopsias de los
pacientes con diagnéstico de Nefropatia por Ig A atendidos en el servicio de Nefrologia
Pediatrica de la UMAE Hospital General “Dr. Gaudencio Gonzalez Garza” del CMN La
Raza IMSS.

De este estudio se desprende lo siguiente, de los 28 pacientes con diagndstico de
Nefropatia por Ig A a quienes se les realizé biopsia renal en el periodo comprendido entre
01 enero 2014 y hasta el 31 de diciembre de 2016 y cuyo expediente fue revisado para la
busqueda de los datos necesarios para este estudio; unicamente 2 pacientes contaban con
un antecedente de enfermedad renal en la familia (7%), o que coincide con lo reportado
por la literatura®, ya que la nefropatia por Ig A no se considera una nefritis de caracter
familiar.

La presentacion clinica mas frecuente es la hematuria, todos los pacientes de este estudio
presentaban este signo al diagndstico; cabe mencionar que estos pacientes coincidian en
la presencia de un score M1 (28) de la clasificacion de Oxford de acuerdo a lo reportado
por la biopsia renal presente en el expediente clinico.

En otros estudios como el realizado por Wang T y colaboradores en 2012; se ha reportado
una frecuencia de hasta 53.6%' de hematuria macroscopica intermitente, teniéndose esta
como presentacion clinica mas frecuente en la infancia. En los resultados obtenidos por
este estudio se encontr6 una frecuencia similar (57.14%), cabe mencionar que estos
pacientes presentaban un score de la Clasificacion de Oxford M1, E1 (16).

El 60% (17) de los pacientes presentd proteinuria en rango variables, de estos la gran
mayoria (58.82%) presentaron proteinuria en asociacion con hematuria, por lo que teniendo
en cuenta estas 2 caracteristicas bioquimicas de manera conjunta, resultan la presentacion
bioquimica mas frecuente en este estudio, independientemente de su asociaciéon o no con
hematuria macroscépica intermitente.
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Por otra parte el sindrome nefrético, se presentd con baja frecuencia en nuestra poblacion
de estudio, tUnicamente 10.71%, acorde con lo reportado en otros estudios’, en donde se
menciona que esta es una presentacion poco frecuente, como manifestacion clinica de esta
glomerulopatia primaria. En las biopsias renales de estos pacientes se reporto la presencia
de alteraciones en la ultraestructura de los podocitos.

La alteracion de la tasa de filtracidn glomerular se presentd en 4 pacientes, al momento de
la realizacion de la biopsia, lo que correlaciona con la presencia de alteraciones tubulo-
intersticiales evidenciadas por un score T de 1-2 y la presencia de semilunas (Score Ex 1).

La importancia pronédstica de la extracapilaridad ha sido ampliamente sefialada en otros
trabajos, siendo esto mismo lo que motivé a la inclusién de esta lesion histopatologica en
la en la clasificaciéon de Oxford, por su importancia en el pronéstico de la funcién renal a
largo plazo™.

Con respecto a los resultados encontrados en la inmunofluoresencia de la biopsia renal, es
desde hace mucho tiempo bien sabida la necesidad de encontrar positividad de localizacion
mesangial en el tejido renal para el inmunoreactante Ig A.

Sin embargo en asociacion con esta existen depdsitos de otras inmunoglobulinas y de
fracciones del complemento en su mayoria Ig M, Ig G y C3c.En este estudio, con respecto
de las inmunoglobulinas se encontré que la asociacién mas frecuente es la positividad de
Ig M + Ig A y en mucha menor medida la presencia de Ig G. Sin embargo en nuestro estudio
se evidencio la presencia de depdsitos de C3c en asociacién con Ig A; ninguna de las otras
fracciones del complemento se reportaron positivas en las biopsias renales encontradas en
los expedientes revisados para este estudio.
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12.CONCLUSIONES

La Nefropatia por Ig A es una glomerulopatia cuyos signos iniciales suelen ser de
caracter sutil y generalmente evidenciados como un hallazgo casual o en paises en
los que se lleva a cabo un tamizaje especifico para la deteccién de estas
alteraciones.

La presencia de hematuria macroscépica intermitente se describe como el signo
mas frecuentemente reportado, sin embargo consideramos al ser una manifestacion
clinica que por su misma naturaleza motiva la busqueda de atencidon médica, misma
situacion que puede contribuir a su alta frecuencia

La proteinuria constituye un factor de riesgo para deterioro de la funcién renal y a
menudo es de caracter asintomatico, por lo que al pasar desapercibido en etapas
iniciales puede contribuir con el deterioro de la funcién renal y el empobrecimiento
del pronéstico, en los pacientes con Nefropatia por Ig A.

El debut de la Nefropatia por Ig A con una presentacion clinica inicial poco frecuente,
obliga a la busqueda en la biopsia renal de otras lesiones asociadas, como en el
caso de las podocitopatias.

La deteccion oportuna de esta y otras enfermedad, mediante la implementacion de

un tamizaje anual en nuestro pais puede contribuir con la deteccion temprana de
esta y otras glomerulopatias primarias que a menudo se detectan en etapas
avanzadas.

Consideramos de gran utilidad el seguimiento a largo plazo de estos pacientes para
poder observar el pronéstico de la funcién renal a largo plazo y evidenciar si este
guarda una estrecha relacién con los hallazgos iniciales de la biopsia renal y la
presentacion clinica al momento del diagnéstico, lo que pudiera dar pie a otros
estudios de investigacion
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14. ANEXOS

ANEXO 1.- HOJA DE RECOLECCION DE DATOS
Nombre:

Edad:

Talla:

Antecedentes Heredo-Familiares:

Tiempo de evolucidn:

Factor desencadenante:

Fecha de realizacion de Biopsia:

NSS:

Género: MmO

Presién Arterial

Creatinina sérica

Depuracion de Creatinina

Niveles sérico IgA

Niveles séricos C3

IgA/C3

Hematuria

Proteinas en orina

Ecografia renal

Resultado de Biopsia Renal

FO
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