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INTRDOUCCIDN.-

Entra les diversa• manireatsclones cllnlcaa d•l Lupua Erltemeto• 

so G•n•rallzado (LEG) l• areccl6n r•nal tiene espacial importancia. Es

ta aa•verac16n •a basa no a6lo en la rrecuencla con la que loa paci•n

te• can LEG preaantan datoa de nerropatla. aino an las impllcaclonea 

pron6aticaa d• Asta. A pesar da que sólo un 501 da loa pacientes con 

LEG Manlriaetan datos cllnlcoa de nefropatia. loa aetudloa reallzedoa 

con in•unofluoreacancla y Mlcroacopla alactr6nlca han logrado definir 

que prictlcamenta todos loa enfermos con LEG tlenen cambios hiatol6g! 

coa directsmant• causados por esta anferniedad (1). Aal misma y a pesar 

da qua al pron6stico da le nerrltie lÚplce CNL) ha mejorado conaidara

blemanta. ésta continúe atando la principal cause de ~uerte en las pa

clentaa co~ LEG (2,3), de tal suerte, que aún ahora ea le continúa cou 

alderando coma el rector m&a lmportente qua por s1 Mlsmo determina au 

pron6etlco (4). 

El amplao de citat6Klco• (CT) an el tratamiento d• la NL ha el• 

do te~a d• gran controversia (5-28)ª A pasar de qu• au uao data da 19~9. 

no ha sido alno hesta 1• praaanta dicada •n qu. alguno• trabajos han s~ 

g•rlda ventajas dafinltlvaa ar. su epllcacl6n cuando se lea co•pera con

tra la cortlcotarapla por vle arel (VD) e dosis eltas (1 mg de prednlag 

na • kg de peso x die) (29 - 33). 
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En 1986, el grupo da trebejo de loa Institutos Nocionales da Se• 

lud de los EUA (INS) publicó su experlencle •n el tratamiento dB la NL 

•Ctlua •edlent• •l emplao de prednlsone (PON)~ cltot6xtcos (J~). En 'l 

•• concluya qua l• adm1nletrac16n de CT ea asocie a une menor prababll! 

dad de deterioro en le runc16n renal. Entre loa diversos esquemas tere

p,utlcoa utlllzedoe al Único con el qua ae obaerveron dlfarencles este• 

dlatlcemante algntrtcetlvea rua aquél en el qua le ctclorosfemlde CCF) 

•• eptlcá an folWla de pulsee lntreuenoaoe cada 3 •esas. 

El objetivo da aeta trebejo ea •l da evaluar la respuesta de los 

paclentaa con glo~~rulonefrltl• lÚplce prollfaratlve difusa (GNLPD) e le 

apllcec16n de pulsea tntr•vanoaoa da ciclora.ra•id• (pCFIU) y co•pararle 

can l• observada •n un grupo control tratado can PON .!. CT ua. 

PACIENTES V HETODOS.-

Lo• pacl•ntae incluidos •n •ata trabajo ruaron tratado• en nue•

tro Inetltuto can pCFIU •n al periodo comprendido antr• junio de 1986 y 

octubre de 1986. Loa crlt•rioa d• admisi6n ruaron loa alguientaa: 1) ª!! 

renno• qua r•unier•n ~ a m6s de loa criterio• d• l• Aaerlc•n Rh81J111etlam 
e 

Aesocl•tian (ARA) pera le clealrtcaclán d•l LEG (J5), 2) GNLPD active d!, 

•astrada ••di•nt• blopela. Sa can•idareron criterios d• ••cluaián: •l ·~ 

b•razo, lo• proceao• tnreccloao• ocurrido• dentro da lea das e•manae pr!. 

vl•• al inicia del tratamiento, la cuente de gl6buloa blancos menor B 

2000/ani3 y la cuente plaqueterie Menor a 100 OOD/mm3• 

El tiempo d• aagulmlento ebarc6 deeda el dlo da la adminietracl6n 

d•l primor pCFIU h••ta la racha da la Última consulta o la rocha •n la 
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qua su determln6 qua heb!e ocurrido falla terapéutica, definida como el 

deterioro lrrevorelble en le función renal Qua obliga el empleo perme

n•nte de terapia substitutivo (25). 

Loa pulsos ea aplicaron en el servicio de urgencias. Le dosis del 

•edlcemento v~rló entre 500 y 1000 •ge/~2ec, inlciendo con le dosis més 

pequ•na. La cr diluida en 250 ce de solución glucosede el 5~ ea ed~lnl~ 

traba en un lapso de une hora. Pera lograr lile hldratecl6n adecuado se e~ 

pleó tanto le v!a oral como la endovenosa. Une vez que concluía la epllc~ 

ci6n del tratamiento el paciente ere egresado con le recomendec16n dB que 

continuare b•bl•ndo abundantes 11quldoe y procurare vaciar su vejiga url-

nerle con le mayor frecuencia posible durante lee elgulentes 24 horas. 

Tambl6n ea la daba una cite pera que 10 a 14 d{ae después del tratamiento 

se reel1zera una cltolog!s heMát1ca completa, con el objeto de avaluar 

lee Modlflcacionea en la cuente de gl6buloa blancos, le cual sa procuraba 

mant•ner por arribe da loa l000/mm3 v la d• neutrófllos totales por arri

ba da 1000/11111113 , ya que le auaancla de astaa alteraclonea permltiria sume~ 

tar le doala dal medlcemanto an s~e aplicaciones aubsacuentas hasta lla

gar a loa 1000 •ga/M2ac. La rracuancle da adminletreci6n da loa pulaoe 

rua da uno a trae ••aaa y el paciente podla recibir en forma concom1tan

ta PON UD de acuerdo • la indicación d• au •Adlco tratant•. El aegu1mi•D 

to •• llev6 • cabo • travéa de la consulta externa d•l Dapartamento de 

RalRatologfa con citas c/4-6 aaManaa pare lo qui a• aollcltaba la raall

zaci6n da loe siguientes axém•naa: citologia hemátlca completa, creatln! 

na y nltr6gano de la urea an suero, anállal• general d• orina, dapurac16n 

de creatlnina y cuentlflcacián da albúmina en orina de 24 horas. 

Le leai6n histológica observada en l• biopsia renal rus claeiflc~ 

da como GNLPO de acuerdo a loe criterios de la Organlzac16n Mundial de 
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l• S•lud (36). Loa 1ndlces d• actlvldad CIA) y cronlcldnd (ICr) da ea

t•• leelon•• ruaron calculadoa tal y como aa precisa en el trebejo da 

HA Austln 111 y colaboradares (37). 

Le reepueata al tratamiento fue deflnlda a trav6s de lo que se 

conalderó co•o un caMblo slgnlrlcatlva en la func16n renal, as decir, 

aqu6l en •l qua •• dDCllftBnt6 una mcdlrlcaci6n en le depuración de ere.! 

tlnln• (DCr) al aegulmlanto ~ el 25~ en relaci6n e lo DCr lnlclal. Da 

lQual manara, lea madlflcecloncs algnlflcatlvaa en la craatlnlne e6rl

ce (Cr8 ) y le •lbt.nlna en crina de 2~ hs fueron daflnldae por un C8111-

b1o ~ 25• entr• •l valor lnlclal y el obtenido al eegulmlento (25). 

El grupo control •stuvo ror~edo por 17 paclontea caneecutlvaa 

con G~PO de•oatred• .. dlent• blopa1a las cuele• r•clbl•ron tratemle!! 

to con PON~ Cl (azathloprlne a CF) por vi• oral, 1 • l •;•/kg/dla 1 

durent• el l•p•o d• tl••po •nt•rlorni•nta eanaledo (Junio de 1986 a ºE. 

tubra de 1988). 

L•• prutlb•• utll1zade• en •l anlllala ••t•dlatlcc ruaron la t 

d• Stud•nt, la pru•b• •••eta da F1ah•r y la prUlbe d• Wllco•on. 

AESULlADOS.-

En ••t• ••tudlo "º protocollzedo raunl•o• • un grupo da 11 P•

clantea tratados con pCFJV (16 •uJ•r•• y un hafllbra), con un• adad prg 

••dlo d• 30 anoe (15 - 45) y un ••gul•l•nto pro••dlo de 13 m•••• (1~· 

JO). Le •adiana dal tl••Po tranecurrldo entra •l prl•er dato de narr! 

tla y l• reallzacl6n da l• blopele renal rue da ••1a ••a•• y la medl~ 

na dll tl••Po tranacurrlda entre la b1opale y •l lnlclo d• pCFlU 
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rue da JO dlea • Loa promadloe pera la Cr8 y la DCr lniclelee ruaron 

1.6 mga/dl y 44 ~la/minuto respectivamente. Loa promedios pera los lA 

y loa ICr cuantlrlcedoa en les blopalae renales fueron de 8 y 4. El n~ 

mero de pCFIV fuo de 5 en promedio (J-10), el de le dosle por pulso: 

1100 mga (?00-1500 ~ga) y •l da la dosis total par peclent•: 5800 mga 

(2400 - 12950 ~ge). Le frecuencia da epllcac16n de loe pulsee fue me!!. 

aual an 6 pacientes y da c/2-3 meses en 10. Une do lee pacientes dBB!. 

rroll6 herpes dlaemlnedo 4 dlae deepu6e del primer pulso, ~otlvo por 

el cual no volvió a recibir el medicamento por vla paranterel quedan

do aal e6la 16 casos e~alueblee. A 11 d• les 16 pacientes (6~) se lea 

preecrlb16 en rar•a concomltante PON ~ o.s mga/kg/dla y e 3/16 (1~) 

PON( 0.5 mg•/kg/dla. La doa1e 1n1c1al promodlo de aeta •edlcemento p~ 

ra al grupo total ru• d• 45 mge/d{a (20-60 mga/dla). Ooe de nueatrae 

anra111as na raclbleron PON. 

Sleta do loa 16 peclenteo (44%) hablan eldo tratados con CT VO: 

5 con •Zethloprina (AZA) y 2 con CF. embaa medlcamantoe e doale de 1 a 

1.5 •;•/kg/dle y nunca en comblnac16n entr• •lloe mlamoa o con pCFlV. 

Lo• CT ruaron eu•P•ndidoa entra 7 die• y 6 ••sea antes del lnlclo da 

pCFlV. 

En relaci6n • la runclón renal, 9/16 paciente• (56.25• han ln

cr•••ntado eu OCr 2. 251, 5/16 (31.25i) le han dl••lnuldo ! 25X y 2/16 

(12.51) han conaarvado au runc16n renal sln praaentar cambloe ~ 251 en 

r•lec16n a su OCr inlclal (Figuras 1 • 3). Eatoa cembloa en la OCr no 

ala•pr• ruaron aconipanadoa por modlflcaclanea paraleles an otroa lndl

cadoree tale• co~o la Cra' la elbl.nlne en orina de 24 ha y lea altera

clon•• •n al aadlmanto urlnerlo. Por ejemplo, 6 da lee pacientes qua 
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tuvieron un B\lllllnta al;n1r1cetlvo 1n su OCr no dl1mlnuyaron 1u ere l, 25~ 

(íl;ur1a ~ • 6). 

La elbr,,111lnurl1 dl••1nuy6 1n 7/16 pacl1ntaa (~3.?S•l, pero ••t• ca~ 

blo no corr•l•clonó naca1arla•1nta con un• majarla en 11 OCr. 5610 3 d• 

lo• 9 enral'8o• que lncre•1ntaron DCr ta•bl6n pr•••ntaron dla~lnucl6n an 

11 1lbU11lnurl1. ~ d• loa S p1cl1ntea cuya DCr dla~1nuy6, mejoraron algn! 

flc1tlV1t118nte BU protelnurla. 5/16 psclantlB han da91rrollBdO Un e~anto 

d1 la albUl'llnurl1, 4 da aatoa 5 con valorea ~ 3.5 gra d1 prot1lnea en o

rina d1 24 h1; 2 di aato1 ~ no preaanteb1n une albl.Jllllnurla di aeta magn! 

tud -ll•lt• n•frátlca- •l •omento d1 lnlclar PON + pCFIU. 4 da 101 lncr,!' 

•1ntoa han ocurrido en paclant•• cuya• DCr han •1jor1do ~ zs•. 

De t9U1l ••n•r•. la 1rltroclturl• aa redujo 1n ?/15 enramo• (47•l: · 

1610 en 4 d1 •1to1 7 •l daac1nao corr•l•clonó con una ••jorle en l• Der. 

En 11 tabla # 1 1a ••tablee• une cOll'lperacl6n d• ••toa lndlcadorea 

entre •l grupo da loa •raapond1doraa• (aquello• que conservaron o mejor.! 

ron eu funcl6n r1nal) y 11 grupo d1 101 •fta ra1pand1dora1• (aquellos cu

ya DCr dl .. lnuy6 ~ 2s•>· El único lndlcador en •l que a• aba1rv6 una dl

rar1ncl1 11tadl1tlc•m•nt1 •lgnlflc1tlv• ru1 la 1rltroclturla, tanto lnl

cl•l catla r1nal (p <D.05). Na•• encontraran dtrarencla• 1lgnlflcatlve1 

•n cuanio • •u 1dad. tl••Po d• ••gul•lanto, tl .. po d9 1volucl6n del LEG 

y de l• n1frltla, DCr lnlcl1l, lap10 d1 tle•pa entra la blopala ranal v 
•l lnlclo del tr1t .. 1enta, lndlc•1 de ectlvldad y cronlcld•d, praa1ncle 

o eua1ncla d• ••nlra1t1clon11 •-\r1rr1ne11,,daala di PON, trat11111lanto 

pr1vla can CT, da•l• total da CF, nC.1ro da pCFlU y la fr1cu1ncla da eu 

ad•lnlatracl6n. 
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TABLA # 1: COHPARACION DE INDICADORES RENALES ENTRE LOS •RESPONOEDCRES• Y LOS•NQ 1 RESPONDEDORES• 

AL PRINCIPIO Y AL FINAL DEL TRATAMIENTO CON pCFIU~.-

INDICADOR •RESPONOEDORES• (R)f.on•1') 

lnlcl•l (1) f1n•l (f) p•• 

•NO RESPONOEDORES• (na R)(n-5) p (R v• no R)•• 

lnlclel (1) fln•l (F) p•• 1 

DCr 46!,22.6 19!JS.5 <0.001 50!,16.8 21.4.!,10.9 <D.001 "5 
(11111/•ln) 

(Cr
8

)1 1.J,!D.7 1. 1J!O.J1 NS 1. 7.!,D.5 4.2!,1.6 (0.002 NS 

(111ga/dl) 

Erltracltur1•••• D,81!,D.5 O, 5&..t,D. 65 NS 1.B!,D.5 1.lt!,D.5 NS <o.a; 

Alb~lnurl• 
(grs/vol/2" ha) 

J.B .. !,4.2 J.22.t,l. 1 NS 5.5!.2.9 &e, 1B,.tJ.6 NS NS 

• Promt•dlo !. d••vlacl6n •aténdar. 

•• t da Stud•nt. 

••• promedia d•l Qrado d• erltroctturla: 1-5 er1troc1to•/cempo • 1. 6 e 10 • 2,>10 • J. 

NS • no algn1f1cat1vo. 

r 

< 0.002 

( 0.001 

< o.os 

NS 
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En awte •l .. • tabla •• puede apreciar qua BGn cuando no a• obeer

varan dlr•ranclas elgnlflcatluae en la Cr9 v la albui.ilnurla inlclales •D 

tr• allboa grupa•. al daatece cierta tendancle e qua an al grupo da las 

•no raapondedorea• estos lndlcodoree presentaran une mayor alteración. 

En ralaclón a la rrecuencle da la aplicec16n de loe pulsos os "!!. 

c•eerlo eubrever el qua 5 de loe 6 peclentea (BJ•> que han recibido pCFIV 

•enaual han ... joredo o mentanldo au función ranel, mlantre• qu• 4 da loa 

5 pectant•• cea•> qu• han d•••rroll•do l•portenta dátarlora d• le runción 

renal han recibido loa puleoa con un mayor lntarv•lo da tlampa. E•pero, 

cuando aa analizó la reepuaata global entre al grupa tratado con pCFIU 

••nauel va c/2-~ ma~e•, la dlíarencla no rus eetadlstlcamente •ignlflc~ 

tlva: p•.J~ (prumb• B•acta d• Fleher). 

En cuanto • los ••6maneg lnmunolÓglcoa e• refiera, la captac16n 

de DNA lnlcl•l •6lo e• •ncontrabe por arriba da loe valoree nor•alea an 

5 d• loa 1l p1clant•• •n lo• cual•• se datarmln6. Al aegulmlanto par•l~ 

tia al.19entada •n l caaoar 1 con actividad axtrarrenal y 2 con ectlvld•d 

ranal •. En un ca•a •u dl .. lnuclón •• eaocl6 • mejor!a cllnlca y •notro 

• ure•l• • Lo1 v•lor•• da CJ y C~ tanto al lnlclo dal tr•tatnlento co•o 

•1 ••oul•l•nto e61o •• d•t•r111ln•ran •n e y 6 p•cl•nte• r•1pactlv&111ent•. 

S61a an 1/8 y an 1/6 •• ancontraben por debajo de loa valor•• normal•• 

al •Dftl•nto d• lnlcl•r pCFIV. 

En l• tabla # 2 aa ca11para la dlferencl• antre l• DCr y la Cra 

(tnlclal va al aegulmlentQlan loa do• grupoa. 



TABLA # 2: COMPARACIDN DE LA DCr y Cr
11 

(INICIAL US SEGUIMIENTO) EN LOS PACIEN

TES TRATADOS CON pCFIV MENSUAL VS c/2-l MESES.-

INDICADOR pCFIV m•neuml <n•6) pCFIV c/2-l .. , •• (n•1D) 

DCr ..... " • peclent•• (66,6") .... ns p11clante11 (S()j¡), .... " 1 • e 16.6"> .... " • p11clent1r11 C•m¡), 

• en , • e 16.61'> . "" 1 • e 1m¡¡. 

Cr
8 .... " 2 CJJ.3") .... n 1 • eº°">. ..... " 1 • e 16,6"> ..... n 4 • C•D1'), 

"" 3 • CSDU . "" s • (SD1'), 

..... lncr.,...nto d•l 25" o + (lnlclel va eagul111lanto). ~ :r•ducc16n del 

25" o + (lnlalel va •a;ulmlanta). •: 111adlFlc11clón ~ 25"· 

LI• dlferancles na oan 1rsted!etlc11111ente slgnlflcetlvsa (pru.ba •••cte de fleher). 
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Onca d• lo• 16 paclantea evaluable• recibieron an forme concomite,!! 

ta PON! D.5 aga/kg/dfa. 56la 6 de allos praaentab•n datos da actividad 

••trarranal el •011anta da inlclar el tratl!llftianto, en los S reatant•• el 

corttcold• a• admlnlatrá ••clualva••nt• COiia parta del tratamiento para 

la GNLPO. En 5 da lea paclantea con actividad axtrarranal el MDft'lenta de 

recibir al prl .. r pCFlU 6ata logr6 cantrolarea 2 a 4 ~•a•• daapu'• da! 

nielar PDN + CFIV. A peaar d• qua la doala del carttcold• ea fue redu

ciendo haata llegar a loa 24 •ge/die para al grupo en CFIV manaual y h•! 

ta loa 18 •;a/die para •l grupo •n CFIV c/2-l •••••· a6lo an un caso •• 

obaarv6 r•currancla da le• mentfastaclonoa axtrarranalaa da la anfar••

dad; aeta ocurr16 un•• ••••n•• d•apu&e d• au últl~o pCFIU Cpoat-••poal

c16n • l• lur d•l aol) cuando aún aatllb• tomando 15 ~a• d• PON par laB 

••"•na•. Sólo •n una da nuaatraa anrezw•• •• ha t~•ado l• d•ciatón da 

auapendar loa aatarold•• por COftlpl•to y •n 4 •A• Aatoa eetán atando a~ 

•1n1atradaa •n olea eltarna• (J da •lloa •n CFIU ••naual). 

Alln cuando aon 5 laa anfer••• en la• qua he ocurrido !•portante 

datertoro en la runclán renal Clncr•manto lrr•vBr9ibl• ~ 10DS en la 

Cr8) (21). h••t• al •o••nto a61o traa de •lla• han raquar1do de trata

•lento autJatltutlvo: 1 an he•odl,11•1• (HO), 1 an dl6llal• perttonaal 

crónica •~bulatorla (OPCA) y una enraraa que raclb16 apoyo aecumnclal 

con ambáa ••todo• v f9llacl6 4 .. •e• deapu'• del ~ltl•a pCFJU a cana~ 

t.uancta da una Mumania por PaaUdDlaQna y Aaperglllua cuando aún pre .. 

aantnba detoa da actividad del ~CG por lo qum raquaria da l• adll1nla

tracián d•l aqulvalent• a PON> 0.5 mga/111:1/dla. 

En la tabla M J aa datall•n las co~pllceclonea observadas en el 

9rupo total qu• raclb16 pCflU. 



TABLA # 3: COMPLICACIONES OBSERVADAS EN EL GRUPO TRA• 
TADO CON pCFIU (n•17).-

1.- Nluaee y v6mlto __________ 6/16 (37.5,). 

2.- Alopec1e ______________ S/16 (31.2~). 

3.- Inracclonee ____________ 5/17 (29,4~). 

Herpes zoster (1 darmetoma) 

Harpea zoater dleeminado 

____ 2 

1 

Bacteremla por salmonell• en,erlt! 
dla _______________ _ 

1 

Nauiaonla aegmenterls (no se alel6 

germen causal; se soepech6 neumanla 
otlplc•l _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ _ 1 

4,- Amenorrea secundarla ______ _ )/16 ( 18. 7~). 

5.- Leucopenla ____________ 2/11 (18.1,). 

6.- Raacc16n urtlcarlene ______ _ 1116 ( 6.2~). 

7.- Clstltle hemorr6glca _______ O 

11. 

En la elgulente página, en le table #4 se campera a loe 2 grupos 

dll trstemlento (CFIU mensual ve CFIU c/2·3 meses) en relecl6n a les CD.! 

pllceclonea daserrolledee, 



TABLA # lt: CIMPARACIDtll DE LAS CDMPLICACIDNES DESARROLLADAS 

CrJV MENSUAi. vs cr r:'2-J MESES.-

COMPLICACIONES CFIV MENSUAL (..,6) CFIV c/2-J MESES (n•1D) 

....... ' W..Ua J J 

Alap•cl• 2 J 

a..norra• a•cundarla 2 1 

LaucaP11nle Q/5 2/6 

Jnrecclan••• 2 2 

• lt aplaadlaa •v•lu.bl•• 
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Al ca~perer el grupo que raclblÓ pCFlU con 17 pacl•ntaa can 

GNLPD d•~ostrede por blopsle, trateda9 con PON ~ CT VD y seguidas du

rante un lep90 de tiempo similar (1~ meses en promedia) no se encon

tr6 dlferencla an cuanta e eu•.eded, aaxo, DCr lnlclel, {ndlces de ec

tlvlded y cronlclded en le blopel• renal, dosis d• prednleone al prtn 

clplo y el rlnel del tratamiento. Tampoco fue posible demostrar dlfa

rencle entr• embae grupos en cuanto e la efectlvlded del tratamiento 

empleado. Lle~e le atención al qua el número de los aplsodloe lnfeccl~ 

ea• haya sido más del doble en el grupo tratado can PON!:. CT va (13 v~ 

5), aln embargo, le dlfarencla no fue aetedlstlcamente elgnltlcstlvs 

(pru•ba de lilllcoxon P> D.5). 

En la algu1ente página, la tabla # S da\alla las caracter1at1-

caa d• 1111bon grupoe. 



TABLA # 5: COHPARACION ENTRE EL GRUPO TRATADO CON pCílU ~PON Y EL GRUPO CONTROL.-

S••o 11•sculino 

Tiampo d• •egul•l•nto 
<•••••>· 

IA' 

ICr• 

•R••PGnd•dor••• 

CF JU .! PON V.O. Cn•17) 

13 .! 6. 1 

46 ! 20.6 

e.6 ! 2.a5 

5 ! 2.45 

11/16 (68.75S)•• 

5/16 Cl1.25S) 

Do•l• inlcl•l d• PON (mg9'd)• 47.5 ! 20.6 

Do•l• r1n1l d• PON (•g•/d)• 21 !. 15.9 

• Prot1•dia ! d••vi•c16n ••tindar. 

PON.! C:T V. O. (n•17). 

21 .! 11.a 

17 

o 

14 !. 9. 7 

58 .! 27.J 

8,9 ! 2.86 

" .! 1.67 

11/17 (64. 7'0 

6/17 (35.J") 

52 .! s.e 
24 !. 17 

•• 1 paciente tuvo qum ••r ••Clulda d• pCflV daapu'• d• h•b•r d•••rroll•do harp•• 

Na ••l•t•n dlf•r·•nc111• •st•dl11tlcMant• a1gn1r1c11tlv1111 (pru•b• t d• Stud•n&). 



En el Qrupo control ocurrieron 13 •plsodlos lnfacclosas en 

7/17 pacientes (~1~). En la table # 6 se datsllan ¡etas. 

TABLA # 6; INFECCJONES OCURRIDAS EN EL GRUPO CONTROL 

( PON,!CT VD). -

lnf•cclonee # d• •Pl•adlas 

Ureeopsla _; ~ _____ - - _ - - - ~ 

S•l1111on•ll11 d1l grupo 8 (1) 1 Proteua 

11lr•bllls (1), E. coll (2). 

Absceso p•r•cdontal _ _ _ _ _ _ _ _ 2 

Nocardlosle ___________ _ 1 

Henlngltla por MlcobecterlUlft rartu!, 
tlll ________________ 1 

N1...-onte 1 

B•c,eremle por neumococo _ _ _ _ _ _ 1 

Artrltla a6ptlce por nauniococa _ _ _ 1 

Slnueltla •axilar ________ _ 1 

C•lulltla por E. coll ______ _ 

TOTAL 1) 

Une paciente con doa •plaodloe lnfecclaaoa, una can 

trae, y une máa con r.. 

15. 
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En 1• t•ble # 7 •• eatablaca una ccmparac16n •ntr• las compl! 

caclon•• obaervadea con pCFIU va PON .! CT va. 

TABLA # 7: COMPLICACIONES OBSERVADAS GRUPO pCFIU .!. PON 

us PON .! CT va.-

COf'IPLICACIONES pCFIU • POr-. PON .! CT UD 

n • 17 n • 17 

Inr•cclaM•t P•Cl•nlBll • 7 

•Pl•odla• 5 1) 

Nluu• y v6mlta 6º o• 

A•enorr•a aacundarl• J 1 

L•ucopanla 2/11 2/17 

"lopat!a aatarold•• D 

Pancltopanl• D , 
Clatltla h .. arr,glca D o 

•Pr .. ba ••ecta da Flahar :. p < O.DD7 
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DISCUSICN.-

L•a dlrlcultedes que exleten en la evalueclón del tratamiento 

de le NL han aldo ravleadaa por JE Below ()B). En los estudios e lar 

go plazo ea claro que loe lndlcedoree e conalderer son le auperviven 

ele f la probebllldad de mantener la funcl6n renal. En los eetudloe 

a carta y·•edlano plazo le alaccl6n reeulte mucho más dlf{cll ya que 

la albunilnurla, le erltroclturla y los nlvalee e&rlcos de CJ, C~ y en 

tlcuerpoe entl-DNA no neceaarlamenta corralaclonen con la ectlvlded 

d• la nefritis. La concentreclón da urea en al suero puede aurienter 

al~pl•~anta por el estado cetab611co que condlclonan loa asteroides 

y la Cr
8 

a6lo ea modifica en forma tardle une vaz qua la reaarve fu!! 

clona! ranel ha dlemlnuldo conaidarablementa. Aún cuando la rec{pra

c• de la craatinina (1/Cr) puad• •atabl•cer tandanclaa lineales qua 

per~lten obtener una catimaclán del tlempo cuando una mayor p6rdlda 

•n la runci6n renal será critica (39) au utilidad na ha sida evalu~ 

da an estudios proapectlvoa en pacientes con NL. Por todo asto, los 

•etudloa a mediana plazo d1berlan de inclulr la •adici6n da la dap~ 

recl6n ••dienta •l empleo de radlonúclidoa. aat coma la cuantlrica

c16n da la re•arva runclon1l renal •adiant• al ampleo da la pru•b• 

da la carga aguda da pro\ainaa (~O). sin ambargo, esta• medlclone• 

tl•nen como lncaveniante• su costo y el tlampO que aa raqulera para 

eu dete.rmlnaclón. Dada que para este estudio no contábamos con eetae 

dos pruabea dacldl•oa alaglr a l• OCr como lndicador pera dartnlr la 

respuesta al tratamiento, no sin perder da vista el que pueda eobr•• 

••tlaar la d•puracl6n da inullna (41) y loa problemas qua existen en 

cuanta a su reproduclbllided (~2). 
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51 bl•n •• clarto qua •l aaque•a terap6ut1co pera loa peclentea 

qu• conror•en el vrupo d•.•atudlo aqul presentada fue heterog6nea, la 

c•r•ctarlatlc• cD116n e todos ellos rua el haber raclbido pCFIU. E•t• 

h•teraganeldad rarlaje la 1ntancl6n da loe mádlcae d• nuestro Depert1, 

Manto da lndlvldualller al tratamiento da loa peclentea con NL. 

Loa reaultadas aqul praeentadas confirman el que pCFIV ~PON 

conatltuya una opción an •l tratoml•nto da la GNLPO ya que al sor CD!!!. 

parado va PON !. CT VD raaultarcn lgual~ente aflcecea v con tendencia 

a favorecer al desarrollo da un menor núntero de co~pliceclonee gra

va• dlr•ct..-nte atrlbulbl•• al trat1111lento. 

Eatoa raaultedoa no pueden ser comparados con loa lnformadoa 

pravl .. ant• por HA Auetln IJJ •t al en 1986 (J~) v• qu• lee carect•

rletlcae de lngreao de loe grupoe •etudladoa eon dl•tlnt•• (tabla # B). 

TABLA # B: CARACTERISTICAS DE INGRESO DE LOS GRUPOS !NS (EUA) E 

JNNSZ (MEXICO) •• 

CARACTEAISTICA INS (EUA) (n•20) INNSZ (MEXICO) (n•17) 

GNLPO actlv• 1J/20 (651) 17/17 (1001') 

cr.<1.C. IBQ•/dl 1V20 (701) 8/17 <•71) 

JA< 9 16/20 (801) 8/17 <•?") 
ICr <C. 12/20 (60") r.117 (351) 
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Los datas anctedo11 an eet11 tabla sen111an como los pacientes 

tr11tedoa an el INNSZ prasentaben e su lngra90 une nafri tia •i\s greva, 

par Ja qua no debe aorprandar al qui su respuesta el trat11111lenta no 

haya eldo tan ravorabl•. Da hecho ea r11conoca que esta rorme da 11fec

c16n renal, en 111 qua coei.:lstan cerrbloe acentuados de actividad y cr!!_ 

nlcldad ea la más dlf{cll de menajer (&.3) y la que se asocia a un peor 

pron6et1co (29). 

Es declr, los cesoa que conforman el grupo INNSZ amerltaben 

un trat111nlenta lnlclal intensivo y por ello, en le mayor parte de las 

oceelones, loe médicos responsables da su manejo decidieron adinlnla

trer en forma canco111ltente PON a dosis altee y pC:FJU. llde"'.&s, esta d!, 

cla16n eatebe apoyada en estudias pre\/1Ds loa cuaies h11n sugerido que 

•• r•quleran de 2 e J mases pt1ra que los pCFIV cietermlnen cambios 

eignlflc11tlvo11 •n raluci6n 11 lt1e menlfeataclonea del LEG (t.J,~C.). La 

lntenc16n con ueta modt1l!dad ternp6ut1ca ee.::que unn vez ofrecido el 

tr11ta111lanto intensivo le doala del corticoide so reduzca 11 aquella 

qu• continúe alando necesar!e para controlar las 111an1reataclones e•

trarenelea a!guienda con pCFIV co,.o trataWlionto da 111antenimlento. E,! 

te raducc16n (PON (1S ntga/dla) ya ae ha alcanzado en 4 de nuestras P.! 

clantee y en una se he logrado le euapens16n del corticoide. Los pul

aos de met!lprldnlaolona (PHP) o le pla11maffr11als podrían eLbetl tulr 

e la cortlcot1r11pla a doala altea y d• hecho, v• •• han publicado loa 

prl .. eroa r•portaa an loa qua eatae ronnaa da 'r11teinl•nto se coinbinan 

con pCFIV (C.S~C.7). 
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E•lat•n otros doa •otlvoa por loa que le ausoncl• de una dlfe

ranc1e aatadlatlc..,.anta algnlflcatlva entra nuaetroa grupo• da trata

•lanto no daba.ll911tar la atanclón. El pr•••e•~•• qu. al pro•edlo del 

aagul•lanta •• da 13.5 •aaaa y loa trabajoa de loa INS han requerido 

da un aegul•lanto da apro•l•ad .. anta 10 enoa para podar establecer d! 

faranctaa antra las dlvaraea •odalldadaa tarap6utlcaa. El aagundo ea 

al nC-aro paquano da paclentaa qua hasta aste •o~e~to han reclbldo 

pCílU (lS,~B). 

Ll ... a la atanclón le obaarvaclón de clurta tendencia a una ra.!. 

puesta •6a ravor•~l• en al grupo da pCflU ~anaual cuando ea co•para 

con loa pulaoa bl o trt .. atralaa. Esto tambl'n ha atdo augarldo por 

loa aatudloa da loe lNS. Da hecho, an •1 •aque•a original •• lnclula 

l• apllcecl6n d• tr•• pul•D• men•unlea al lnlclo del tratamlento ea

guldoa da pulaoa trl••atr•l•• durant• l• etapa da •antenlmlanto (25). 

A. Stalnbarg ha comantado qum an loa ceaoa grave• la aplicec16n men

au•l da Cf'IV probable .. nt• daba prolong•rae por un promodlo de 6 a B 

MB•••• aunqua raconoc• qu• a~n no •• ha preclaado cu6nta tle•po deban 

•Plic•ra• de aat• ~•nara loa pulao• (43). El protocolo d• aatudlo da 

lo• INS que ca11p•r• loa PMP va pCFIV manaual d•b• ••t•r por ct11pllr 5 

•ftaa y ea eapara qua pronto aparezcan loa prl•aroa raaultado• (3~). 

T .. poco •• conoca cuil •• la doaie 6ptlma de CF qua dBbe reci

bir un pactanta. 0• hecho, an la mayor parte da las ocaalonaa, la d2 

ala dal CT a• flje de acuardo a aue afectos coleteralee y an aeta s•a 
tldo, la dosla que aplicamos puede no ear le óptima, paro al le que 

tolera al enrermo (~9). En al eoquema ortglnnl, an el primer pulso se 

apllc•ban 500 mga/m2ac, en al segundo 750 mga/m2ac y en Bl tercero 
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1000 mga x m2ec. Para al mantenimiento ea eelecclonebe la dosis m&s 

pequana qu• lograba lnduclr una calda en la cuente leucocitaria he~ 

t• 1500 glóbulos blancoa/mmJ (25). En el presente eetudlo, la dosis 

de CF fue variable (500 - 1000 •ga/m2ec), aln r•beeer en ningún caso 

loa 1500 mgs por pulso. 

Otro eaqua111a da tret11!9lento está basado en los lncremantoa prg 

greelvoa •n le dosis da CFIV can el objeto de condlcloner une reduc

ci6n en le cuente de gl6buloe blancos hasta 2DOD/mm3• Se lnlcle con y 

na dosis de 500 •ga/m2ac, la cual pueda ser incrementada e/mea en un 

251 haete alcanzar loe 1500 mga da CF/pulao. A partir da entonces, 

loa lncramantoa son del 10% da le doala previa. Con aeta esquema, J 

McCunm at al han logrado axcelantaa resultados a corto plazo en loa 

paclant•• con LEG v •antr•staclonea nauropaiqulitrlcaa y/o renales 

Quad• alin por praciaarse en estudloa proapectivoa a largo pl!!. 

zo v con aatratiflcac16n pron6st1ca (~8) le utilidad da la admlnlatr! 

cl6n manaual da CFIV, aal como la d• incrementar progresivamente au 

doalricaci6n, pairo loa resultados lnlclalea aon alantadorea. 

Eatudioa previo• han tnronnado qua loa pacientes tratados con 

pCFIU ! dosis varlllblBB da PON praaentan con baje frecuencia datoa da 

raactlvacl6n del LEG (25). En al presenta trabajo, a6lo una de laa 1& 

paclentea avaluablna dasarrol16 raactivac16n y •ato probebla~ante oc~ 

rr16 en ralac16n a axpoa1c16n • la luz del aol. Tsmbl6n ea ha hecho 

Mancl6n da qUI! loa anfarmoa que requieran da cort1coterap1a a una do

•i• equivalente 111 PON ia.s 111gs/kg/dl11 dur111nt• tiempo prolongado para 

controlar las menlfesteclonee de actividad axtraranal no deban de ser 

lncluldoa en al protocolo de pCFIV trimestral (4J). El problema 89 
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que ••to no puad• e•r d•flnido e priori. 5610 una de nuestras anrer

••a pr•aant6 actlvlded renal y •xtreranal peraletantaa a pesar de PON 

~ D.5 •g•/kg/dfa + pCFIU trl••etral. La peclsnt• de••rroll6 lnsurt

clencla renal 6 ••••• daapu6a da lnQresar al estudio. 

A loa crtterloa do ••cluaión anotados an ol capitulo de Paclon, 

taa v H6todoa deUorlan da anadiree ne e6lo le nctlvlded axtrerenal 

perslatenta e pe•er da tratamiento can cortlcotdee, alno aquellos ca

aoa con una función renal muy dlemlnuida, definida 6sta a trev&a da ~ 

na OC• fija an menos de 20 ml/~ln ya qua en altos, el riesgo de to•l

clded por 11111unoaupraaoraa sobrapaea loe banertcloa aaperablea (33, 

~l). Cuando durenta al tratamiento con pCFIV le DCr dlaminuv• a 25 ml 

• •ln a l• Cr8 •n ror~• r•patlda ea r•parta ~ 5 mgs/dl •• canvenient• 

dl .. lnulr l• dosl• dal pró•l~o pCFIU (43). 

Reault• dtrlcll definir al •amento en al qua los pCFIV deban 

••r auepmndldoa 1 ya qua •1 d•t•rloro •n la runc16n renal •anlfeatado 

par •l lncr8'1'1•nta •n la Cr8 na algnlrlca nacasarlllfllente qua •l probl~ 

•• a•• lrraverelbl• par lo qu• el grupo da loe INS he derlnldo n l• 

ralla t•rap6utlc• co~o aquall• altuac16n an la que e• ha de1errollado 

lneurJclencl• ran•l qu. r•qulere apoyo pel'tlanant• con ~6\adoa aubatl

tutlva• (25). Dllvt .. ent• al tretamlento tambl6n deb• ser auapandido 

der1nltlv1811tant• el •• obaerva •1 deaarrollo de una neaplesla Maligna 

o de clatltl• h•morrlglc• y \raneltorllll'lente •1 ocurre un proceao tn 
recclaeo gr•v•, o cOfllo •n el ca10 da una de nue•tree pacientes ocu• 

rr• ... barazo, ya qua •• caneca qua le CF ea patenclalment• taretog6-

nlce (50), por lo que ademla ea neceaarla qua las mujer•• qua reciben 
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tratamiento con pCFJV slgen un m6todo entlconceptlva eficaz (vgr.: prg 

gaat&ganoa por vla perenterel). 

TamblAn resulta dlflcll precleer el momento adecuado pera suspe.a 

dar el trate~lento con pCFIV una vaz que he ocurrido respuesta aatlsfe= 

torta. Algunas autora• recomienden que pCFlU sea admlnlatrada durante S 

anee y el el paciente permanece sin datos de ectlvldBd los ~ltlmos 6 m~ 

aes del tratamiento éate puede ser euependldo (~3). Recientemente, C. 

Pontlcelli pli:Jlic6 un roporto breve en el que hace mención de que on su 

grupo ea ha logrado •uapend•r el tratamiento lnmunosupreoor sin que se 

hubleaa obearvedo r1ceidee con frecuencia (51). 

Ideal~ente, otro de los crlterioo de BKClusl6n debe ser el no h~ 

bar reclblda CT durante por la menos loe dos Últl~oa mese• previos al 1 

nlc1o da CFIU ya qua •l aracto de loa CT puede perelst1r por tiempo prg 

longado y asto podrls influir no sólo en la reapueots al trata~iento, el 
no tambiln an la potanc1sc16n d• sue efectos t6K1coa. ? de loa 17 paclen 

tas aqul lnrormedos hablen raclbldo recientemente tretem!ento con CT. Ea 

poco probable qua 6at• haya influido poa1t1vamente en la evoluci6n de 

loa ceeoa, ya qua no •• obaarv6 dlferencla eetedl&tlcament• elgnlrtcatl

v• entr• al grupo da los •raapondadorea• y loa •no raapondedorea• an 

cuanto al tratamiento CT previo y asto aa •Kpllcabla ya qua le& dosle de 

•atas medlcamentoa que ventan reclblendo loa pacientea oran lnauflclen

t•s para tratar adecuadamente la NL. 

Respecto a au forma de adminlstraclón, la Cf puede ser disuelta 

•n aoluclón glucoaada al s• o salina al o.~. Se recomlenda que el pul

ao ea administre a lo largo da una hora, aunque al parecar esto puede 

ser muy variable sln que so modifique au erecto (~3). El die de la apl! 
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caci6n d•l pulso •1 paciente d•b• recibir entre 3 y 4 litro• de l!quidoe 

• • 2ac (UO + vla parenteral). Se r•ca•l•nda qua no ea la admlnletre una 

gran cantidad de solución glucoaada ya que la CF puada condlcloner un 

e!ndro•B de a•crectón lnaproplade da hormona antldiurAttca y ello BUl'llB~ 

ter!• el riesgo d• hlponatre•l• (52,53). Esta erecto colateral ocurra 

con Mayor rrecuancla cuando se utilizan doaia muy altas dal CT, como por 

•J••plo lee empleada• en al tratamiento oel c6ncer. Hesta el ~omento, 

ninguno de nueatroa paclantea ha presentado dato& sugerentes de aste si.u 

En al presente estudio aobr•aalló por su fracuancl• como erecto 

colataral la n6uaaa y al v6•1to, loa cuales oenaral~ente se praeentaron 

a6lo varle1 horea despu6a d• h•b•r camplotodo l• lnru1i6n d• CF, pudl•n 

do pareletlr por 2~ hor•e. Se plenae qu• •etas •onlr•ataclone• ocurran 

par un erecta cantr•l d•l ~•dlca•ento y hen alda ob•1rvadaa con otros .!. 

g1ntae •lkllant•• eln qu1 puedan ser prev•nldaa par l• epllcac16n da b•!:. 

bltGrlco• (~2). El grupa de Ann Arbor, HI ha logrado prevenir •u aparl

c16n ••dl•nt• la •d•lnlntrac16n de 20 •ge d• d••.,.et•aona y 2 • 3 •g• de 

lor•z•p .. I. v. y )0 •g• de ••toclopr .. ld• VD JO' ent•• de la tnru116n 

de CF (~~). 

En nusetro1 pacl•nt••, la elgulent1 compllcact6n en ardan d• rre

cusncle rue l• •lopacla, prasantad• por 5/16 p•clenta1 (l1.2•> y qua a6~ 

lo r11ult6 •uy ac1ntuada In una enfarMa •n le que colxlatle l•portant1 •E 

tlvlded dll LEG. E•t• eracto d• CF •a raverslbl• (5~). 

Cuatro da nueetroa 17 paclantea (2l.5S) daaarrollaron •n total 5 

epleodloo lnrecclo1oa 1 mientras qua en el grupo control, 7/17 (~1S) pr~ 
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sentaran un total de 13 eplsodloa. Este dlferencla no fureatadlatlcamsa 

te slgniflcetlva (prueba de Wllcoxon: p • .32). Las lnfecclanaa no fue

ron precedldee por una dlemlnuclén en la cuenta de glóbulos blancos. En 

ningún caso, los procesos lnfeccloaoa causaron la •uerte del pacienta. 

Le dlfarencla en al porcentaje de loa enfermo• qu• desarrollan lnfecclo 

nea da acuerdo el tipo de tratamiento inmunoaupresor qua reciben pera 

la NL ye hable sido observada por el grupo de loa lNS. En su experien

cia, el 2si de loa peclantea que recibieron PON co~o ~onoteraple desa

rrollaron lnfecclanee, mientras que 6sto e61o ocurr16 en 10~ de loa que 

r•clbl•ron pGfIU, sin embargo, le diferencie tampoco reeult6 significa

tiva (3~). Este mismo grupo ya hable notado une mayor fracuencle de in

recclonaa por virus herpes zoeter en loe peclentsa con LEG tratados con 

Cf en cualquier esquema (J~.55). Le infaccl6n por eat• vlrus ocurrl6 en 

3 de nueatras enfer•a•i•n pCFIU (18%) y no ae report6 •n ninguna de lea 

paclantee del grupa control. 

La adMlnletrac16n cotidiana de Cf UD implica la praasncle da une 

lnmunoaupreal6n con•tante lo qua conlleve a un mayor rloago no s6lo de 

lnrecclonse. elna t111111bl6n d• cletltle he1torr6glc11 y cfincer (56). La cl.! 

tltle hemorr6glca ocurre con mucha menor rrecuencla en loe paclentaa 

tratados con pCFIV que en loe qua r•clben eata madlcamanto por vis oral 

(J~,57). El •etaballto de la Cf qua resulta t6~lco para el epltallo v•
alcel •a le ecrole{na (58) y es preclsementa e trev6e de la adecuada a~ 

11tlnletract6n da lfquldoa que se intente dlemlnulr su concentración en 

le vejiga urinaria. El dlegn6atlco de clatltla ha~orr6glca obliga e le 

su•pens16n deflnltlva da le CF, no e6la porqul puede ·originar un cu~ 

dro grave con al desarrollo de anemle aguda, sino porque as le reconoc• 
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coltO un• l••16n qua puad• preceder al desarrollo da cAncer (59). Haate 

ahora no •• he docU11entedo la presencia de cistltla hamorr6glca en nin 

guno da nuestros pacientes o •n •l grupo control. 

La prlnclpll praocupec16n di loa mAdlcoe Qua menajamoa c1tat6x! 

ca• ea au potancl•l carclnag•ntco. A ••t• respecto, la •~perlancl• d• 

loa 1-5 reeult• partlculer•ente lntaraaanta ya que han tenido le opor

tunidad de aegulr a aua paclentee hasta por 15 ª"ºª• durante loa cuo

l•• aa ha conrlr•ado al desarrollo tt• "9oplaataa maligna• en 5 ceeoa: 

tlroldaa, vejiga urtnarla, c6rvlx, laucamla y pollcltamta vara. Todos 

elloa hmbf an raclblda AZA l-4 •ga/kg/dfa o CF VD a la •1 .. a doata. H1~ 

te la rache, no •• han tnro,..ado caaoa de cincer a1ocladca • tratarnie!! 

ta ccn pCFIV • peaer da que aat• mod•lidad tereplutlc• a• he venido u

tilizando d~ade 197J, eln embargo, ao habr6 da ampliar al periodo de o~ 

aarvaci6n lo cual d1berá hacera• ext•natva • nuestra grupo de estudia. 

El ••Pl•a da CF en otra• aaqu••a• talea cc•o aqull en •1 qua a• •

aacla • AZA UD C1a~a·f6twiaa a doala da 1.•g/kg/dfa) tambiAn dabar6 d• 

••r pand1rado contra al rie•go dal daearrollo da cáncar, ya qua a1 blan 

•• cierta que laa paclant•1 con NL •r•t•doa de eata manera y eeguldaa 

en lo• J~S por un prGM9dlD de 81 •••e• no h1n praaentado a1ta complica 

c16n, exlata l• axparlancla an loa pacl•ntea can •rtrltia reurnatolda 

tratado• con doel• almll•r•• y a•guldaa por un prom1dto d• 11 afto1 dal 

daaarrollo de c•nc•r en un 24• d• loa caaaa (59), 

En r•l•c16n al daaarralla de cltopanlaa, no •• obaervarcn dlfe

r•ncle• aatadfattc .. ant• algntrtcattvaa antr• pCFIU y al grupo control. 

Sin •lllbargo, coba raa1ltar un caso de pancltopanta reveralbla en una p~ 
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clent• tratada con AZA. Se conoce que el nadlr de la cuente leucoclta~ 

ria acurr• entre las dles 7 a 14 deapuéa de pGFlU y que regresa • velg 

r•• normales hacia el die 21. por lo que eaa ea el perlada en el cual 

•l pacl•nt• tiana un mayor riesgo da d•earraller lnfecclonae (49). En 

cambio, Cf UD aa capaz d• inducir leucopenia cr6nlca ye qua al parecer 

•xlat• un efecto acunuletlvo del •edlcemento por la que aate riesgo ª! 

'' praaent• por tiempo m6s prolongado (60). 

La emenorrae eecundarla permanente se preaont6 en J paclentee 

'retada• con pCFIV y en una da laa enfermas que reclbleron CT UD. Aún 

cuando aeta co~pllcaclón ea ha desarrollado en eeocleclón e verlos e~ 

quemas de lnrnunoeupreelón, al medlcarr.ento el que se ha asociado en un 

••vor niJrnaro de casos es cr va (3~). No as posible an todoa loa casos 

establecer uno relaci6n da causalidad ye qua se conoce que el propio 

LEG activo y que le uremia pueden favorecer eu epar1ci6n. Eete com

pl1cac16n •• mée fracuanta an lea mujeres ~ayeres de 30 anos y a6lo 

en algunas oceelones (CDllD en uno de nuestros caaoe) as reversible 

(60). 

A~n no aa h• precleado al mecanismo de acci6n de los pCFIU en 

el trat11111l•nto de la GNLPD. 5• conoce qua au apllcec16n en un esque

ma dlecontlnuo, na s6lo ea efactlv•, alno qua ea asocia a una expoe!, 

c16n Menea prolongada por parte de loe dlíaruntee tejidos a sus eíeE_ 

toa t6xicoa (~J). La Cf favorece la for~ac16n da uniones covalentee 

con 1ubatancias celulares nuclaoflllcaa. Act~a an la fase S del ciclo 

celular causando un trastorno en le s!nteeia del RON por la que afee-
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t• prlnclp•l•ent• e 18a c6lulaa que eat6n proliferando rápidamente. En 

tén11lnoa generelee, •• puedo decir que les células e son mñe aenalblea 

qu. les c6lulaa T •l afecto de este medlcomento. La dae1r1caclén utll! 

Z•d• en el tretemlenta d• le NL afecta a lea c6lules T, tanta e 18e 

CO~ • como e lee CDB•, aln embargo, 6ates últlmaa recuperan eu n(.onera 

en sangre p•rir6rice apra•l•edeMent• ~n mes deapuAe da le epllcac16n 

del pulsa, an cambio, al número da C04+ dlamlnuye sobre todo cuando la 

doel• de CFIV a• va lncre••ntendo progrealvamante lo cual puede deter

minar que eu recuperec16n no ocurre elno hasta verlas ~eeaa deapuée 

del Últl1110 pulaa (61). 

Todo• oatoe erecto• podrfan favorocer la d•1•lnuci6n en 111 

ra111ecl6n d9 lo• cD111pl•jo• tn111unea qU9 a• han 1mpl1cado co•a roapon• 

••bles d•l d•"a irwaunol6;1ca •n la M.. (62). 

Aún cuando el pap•l da le• linfacitoa T en •1 daaerrollo dul 

d•"º gl011orular na ha •ido preciaado, éatoa podrlan participar ~edi•!l 

te l• prDduccl6n de lintoclnaa an la prollforac16n endo v extracapl

ler (6J). Le •cd1t1cac16n en •l nC..aro y/o tuncl6n da '•tea c61ulea pg 

drle ••pllcer elgunoa de la• efactoe b•n6flcoa de l• clclofcara~ld•· 

CONQ.USIO!ES.-

1.- Loa puleoa lntrevana1oa da clclataat9'1ld• ! PON aon tan •• 

tactlvaa como loa cltotóxlcoa orales + PON en al trat11t1lanto da la 

ONLPD. 

2.- A.X. cuando nuaatro an611ala no damoatró dlfarenclaa alg

nt flc•tlvaa en cuanto a l• raapuasta da los grupos arriba anotado•, 
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. ,, .. , 
•l grupo da anrermoe tratedoe con pCFIU mostr6 una tendencia e desarro-

1 ler un manar n~mero de epleodloe 1nrecclosoe. 

3.- El presente estudio apoya la nocl6n de qua loe pCFIU edmlnl,!. 

tredoa ••neual•ent• podrían tonar mayor erlcecln que el esquema de epl.!, 

cecl6n trl~•atral. 

ADOENDL.tt: 

Hlantree ea lnlclabe le lmproolón de esta trebejo, los Ora. RB. 

Glbbona y E. tai.eter•an publicaron el raparte de un cesa da une mujar de 

67 anos da edad qua c11110 trate~lento pare le nafrltla lúplca recibió 

.CFIU •n pulaaa trl•••trelea con una doala total da ~ gra•o• y qum un 

ª"º d•apu6a de habar lnlclado el trat1M1lento daaarroll6 une lauce•le a

guda no llnfocltlca. Aún cu1ndo la aparlci6n da •at1 proceaa ••11gna 

p&M:la hebar •1da cotnc1dental y no dlrect ... ent• relac1onedD • la edm1n1~ 

trec16n del cltot6•1co, eu cana1;nac16n •• partlnant• (6~). 
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