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GLOMERULONEFRITIS MFMBRANOPROLIFERATIVA

INTRODICETON

La clomerulonafritin  mamhranonornlifarativa (GMP) as  nm
padacimiantn renal crémco cuuo estndio se inicidA an 1965 en
hane a 81 eunluciAn asnrciada con diaminneidn an la Fraccidn fras
del camnlamantn (1) gue rorrsapnnde €nn Ins casns 1nformadns cnn
anterioridad comn "nefritis subaaundat  (2) “nefritis crémira
latante" 3) “olomarulnonafritis masAanmincap) lar” tq "

“glomarulonafritis lohnlar” (5)

Partenace al avtanso Qrupn da  anfarmadadas nlnmerinlares
primarias gue se caracterizan por: 1) altaraciAn mstructnral wa
furncional del alomarula 2) manifmatacinnes rlinicas  qna  son
rasuliado directn de las altararinnes glomarnlares v 3} Ansencia
de afaccitn a ntros Arcanns con #1 mysamn  tinn de . nrormsn

patolénico responaahle de s lmeainn glamarilar

Se presenta habitnalmante en ninps maunres dm S anos u
adultos idusnes rars uar ocurre despues da Ja giuita dacada (7}
Clinmicamenta am manifiesata como sindrame nefrAtico hamatdrica an
mas de la mitad de las cases (1 70 an otros paciantes como
hematuria recurrenta o slteracionss urinarias mimimas woan  la

infancia como aindrome nefritico (R 9}

El diaondstico se establmce madiante a] estudin del  tesido

renal por mecroscopia de lur con la ténnica de  Friacibér con



tincion de plata, irmunofluorescencia y microscapia elecirdnicy.
El dijagndéstico ss basa en loa hallazgos carscteristicos de!
prolifegecidn celular endacapilar, crecimianto del mesangio,
aumento del qrosor de la pared del capilar, y depésito de
complejos irmunes en el mesangio y a lo largo de la pared dal

capilar gloserular (6,7,10).

Aunque indistinguibles desde el punto de wvista clinico,
exigten tres tipos de GMP; la tipo I, os la mas frecuante, y se
caracteriza por depésitos subandoteliales y mesangiales. a base
de 1mmunoglobulinas (Ig) particularments del tipo G (subclass
3), My A} u fracciones del complemento, (C3, C1Q v C4) En la
tipo 1[I, se encuentran depdsitos densos dentro de la membrana
basal glomerular. Eatos depésitos, constituidos por
glicoproteinas, se obssvan tambien en la membrana basal de los
tsbulos y de la capsula de Bowman (11) Las lesiones de la GMP
tipo [II, consisten an depdsitos de Ig que se localizan an el
subepitelio. subendotelio u mesangio del capilar glomarular

(7 1

La Ffaormacion de mediss lunas celularss no es un componentas
impgrtante de la lesion glomerular sin embargo s» observa
aproximadamente sn el 40% de los casos (7,12). puede ser focal o
difusa, Y en ocasiones abarca la totalidad de la circunferencia

del glomérulo (10}

Los cambios tabulo-intarsticiales en las stapas 1nmiciales

del padscimisnto son escasos u reflejan la presencia de sindrome



nefrotice. Al evolucionar la lesidn gloweruler, progresan, con
incremanto on 8l tejido conectivo v en el infiltrado inflamatorio
intersticial. constituido por linfocitos hasta llegar a 1la

atrofia tubular

Comg la gran mayoria de los padecimientaos oglomerulares
primarios, 1s GMP se considera 1diopAtica. va que 1a causa
fundamental de la lesién _se desconace . Rlgunos autoras
(310,13,14.15) sugieren que es mediada par complejos irmunes en

bass & algunas asociacionss clinicopatolégices en las que

probsblemante existe antigenemia cromca en particular en

padecaimiantos anfecciosos. La clasificacion de la GMP se

ancuantra an la Tabla I.

En apoyo 8l concepto de qua su patogenia la median complsjos
inmunes. s8 wWenciona la activacion del sistema del complemento
(C). caractaristica de esta enfermedad el hallazgo de fracciones
del C en el glomerulo por armunofluorescencia directa
acompanados por depssito de 1i1nmunoglobulinas, asi como la
presancia ds comple jos inmunes circulantss (35) Se ha informado
ademés, activacién de: ls via clasica {16) u la via alterna del
C, v del mecanismo de amplificacién. por wedic de la conuartiass

de C3b (7,10},

En la GHMP tipo I, al wowmento del diagnostico. mas de la
mitad de los pacientas tisnen concentracionss bajss en suero de

C3 y CHS0 (?) Durante 8l sesguimiento los niveles de esstas



fracciones wvarian de manera considarahle & inclusive ptieden
ancontrarse dentro de limites normales en alguna determinacidn.
La concentracién de Cl1Q u C4, de Ffactor B u properdin., parmanacs
baja, o en el limite normal i1nferior. lo que i1ndica activacién de

las vias clasica u alterna respactivamante.

Estos hallazgos sugieren los siguientes mmcanismos e

actiyvacidon del C en la GMP tipo 1 (10):

1) Retivacion de la via cldsica. via formacisan o dapssito de
complejos 1nmunes, aun cuando no 8 han identificada Aantiaanos
espacificos,

2} PActiyacidn de la via alterna por medic de properdin y
factaor B, u su "asga" da amplificacian que utiliza la interaccidn
antre properdin y otras proteinas de esta via. Ye desconoce el

mecanismo molecular respansahle.

La razén por la cual la fraccién tres del cnmplemento an
suero; se encuentra persistantemente baia en la mayoria de los

casgs; se explica por lns resultados abtenidos an estudins con (3

radio marcado giie  muestran aumento wn  la degradacion u
disminucién en la sintesis do 3 (17) an la mauaria de ins
pacientss.

En 1a GMP tipo II los niveles séricos de C3 san con
freguencaa persistentemente baios. mientras que la concentracian
sérica da C1Q u de C4 es normal. En sl suero de esta variedad de

GMP circula un autcanticuspo del tipn Iaqi. llamado tactor

~ge



nefritico C3 (C3 NeF) (18.19). en un 200 de los pacientes [ 3]
cusl ee f:ga & la convertass de C3, vy favorece su deoradacioén’
este factor mefritico ayvuds. ademas & completar la secuencia de
activecién entre C5 v CS. Ests accion es similar a ls activacian
del complemento & travér de ls via alterns por medio del
properdin, s3n embargo el factor nefritico C3, es una proteina
diferente del properdir: inclusive esta ivmuncolobuline G no er
urn  fector gue depende del rinsn va gue puede ser medida er &)

suero de pacienter. posterior & nefrectomia (10).

Farece ser que e)] factor nefritico no ocasions por 83
miamo dane renal - pacienter con lxpndattinf:a parcial,
hipocomplementemia presencia de factor nefritico y activaciar de
le vis alterna. nmno padecen GHF (20). PFor otra parie se han
informade pacientes con GMP tipr 1] asociade cor Jipodistrofia
parcial hipocomplementemia u presencia de facior netriticoe pero

esta ssociacion pareceria ser fortuita (2)).

Otrs obseruacitén gue apous el origen armunoldgico de la GMP,
se base en los informes de familias cor deficiencia de  alounse
fracciones del complemento (C3 y C2) gque padecen GMP tipo 1
(22.2%,249,25). Ge cree gue ern estas fam)lias existe
predasposicadtn s las i1nfecciomes varales y bacterianas s las
cuales responden con la formacion de anticuerpos; debido a gue
padecen hipocomplementemia. la depuraciéon de los compleins
antigeno-anticuerpe no es adecuads. v esto o probablemente .
ocasiona e) desarrcllo de ls clomerulonefratie. Por Jo tanto, la

deficisncis de C3 puede ser sclo un "wmarcader" u no la causa de
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la enfermedad. Tembien se ha informado s trewds de estudios de
inmunocengtics (26) la ssociecien de un antigano de superficie

del linfocito B. en lor pacientes con GHMP t3po 1.

Aun cuandc se informan cambios espontanens ev el oradc de
hematuris. protesnuria v funcitn renal, en ausencie de
iratamiento. la GMF evclucicne. en su forme praimsraa, lenmte y
proaresivamente hacia Ja i1nsuficiencia renal cremice (IRCH (272
con une sobrevida de la funcion rena)l del 40 a) 70% 5 10 snos 2
partsr  del 3micie del padecimiento v anslizado con mwetodos

actuarieles (7).

Los datoe clinicos e histolonicos mes sobresalientes de mal
pronésticc &l estsblecer e) diaonestico de GMP son: hipertensisn
arterial (HTA). disminuciér de la funcion renal sindrome
nefratico  (SN) u ls tormecior ge medist Junas celulares er la

biopsae rens) (7.310.28 29.30.31.32,33).

En nuestrc pais. mno existen estudios publicedos en adultos.
que snalicen la prevalencis de presentacidn de la enfermedad er
nuestro wmedio. el por cienio de casor primaries L sy ABOClIACION
ton otros padecimiento: . sur caracteristicas histolégicas v curse
climeco El propdsito de este setudio es #) snalisis dr 30 casos
pa GMF . dxlunuatacadoé en el Inastituto Nacionsl de la HNutricion

“Salvador Zubiran" sntre 1967 y 13988.

-11-



MATERIAL Y METODOS

Se revido el archivo de registro de binpsias del
Departamento de Patologss del Inetituto. deede meuo de 1567 hasta
diciembre de 1886. con el fin de detectar todos lot enfermoe en
gue se establecic el diagnéetice d» GMF. Se icluveron todoe
aguelloe pacientes en guienes se reslizo este dirasondstico
mediante microscopis de lus Se confirmé e) disontstico
histopstclocico por ur miembre de) Departamento de Patologis del

Institutoc Que estabs cieoc &) cuasdro clinmico

El diagnéstico de GHP ese reelizée en 58 biopeias
correspondiertes & 4E pacientes. de los cualer se excluveror
diez casos cuye diagnostice final  fue lupur  eritematosr
s1stemico en tres en uno material hiysioléoico i1neutficiente para
disonsetace En los ovaciente: restanter, el disonetico se
establecio fuers del Imstitutn en cinct e) aextir casn carecit de

un expediente clinico completo

Er fnorme retrospectiva eas revisaron los expedienter clinicos
de estoe 36 pacientes v se recabaron los siguienter datos:

1. Causa de) padecimientio: i1diopdtico o secundario.

2. Sexo u edad al momenio del diagnoetico.

3.  Fechs probable de anmicio de la sintomatcloasas u
antecedente de inteccion de vias respiratorias superiores.

4. Manifestaciones clinicas e su ingresnt.

5. Exémenes de leboratorio imciales: a) determinaciones

séricas: creatinina, nitrdgeno ureico, biometris hemitica.

-12-



albsmina, colesterol v fraccion 3 del complemento: |-}
determinaciones urinarias: anélisis geners) de orans. proteinurie
en orina de 24 horas.

6. Tiempo de seguimiento en meses \ avolucidn de la funcidn
renal. Se consaderaron perdidos souellos cason con  seguiImiento

menor de un GwO.

Se estableciercn loe siouientes criterios pera evaluscién de
la funcibn renal:

Creatinina sérica menor de  2mosd). al wmomento del
diggnostico » funcién renal en limiter normales.

Creatinins sérice wmevor © agual de 7 mosdl. 8] momento del
diagnastico = insuficiencia renal.

Protesnuria wmauwor de 30/up)!. en recoleccion de 24 horas,
asociada o nc & hiapoalbuminemia. hipercolesterclemis o edems =
SN,

Eratrocituria v proteanuria mavor de lo. U menor gque 3
o/vpol. en recoleccidn de 24 horas = altersciones urinarias
minimas .

Tensitn arterial disstélice mavor de 85 wm  de Hg en tres

ocasiones = HTAR.

De acuerdo con los criterioe pravios los 3k pacientes se
dividaeron, &l momento de ls biopsis. en dos grupos: el grupo I,
de 23 .pacienter con CrS wenor a 2mgsdl.: w el grupo IT; de 15

:pacientes con CrS igual o mavor & 2 wgs/dl.

-13-



+ Todor los datos se registraron v se archivaron er una
computadora Hewlatt Packard 150. 68 utilizs prueba T de Student
pars el andlisis de datos parametricos Er los pacientes del
Grupo 1. se grafice la reciproca de )s creatinine en relacitn cor
anos de sepuimientio y se realizo pruebs de regresion  linesl
utilizando su pendiente como indicador de ls tasa de progresitn

de la GMF

ke



RESULTANOS

En estor 2] amos (ISET-)MRA). se bracticaron er. el JNNSZ
1187 biovbsias renales: de estas 145 (36} correspondieror &
diverser oclomerulopatiss primariss (f30 1). De) total de lae

olomerulopatias oramsrias. el 27\ correspondie a la GMF (Fig 7).

De los 3f casos de GMF, 36 fuernn de la forma i1diopatice v 4
se ascciaron a: sepsas abdomins) carrosae hepaAtica

cricolobulanemia v artritis reumstolde (Fio ¥).

Los pacientes se Sistribuueron er 20 muyeres u 1&  hombres
cor edad promedic de 27.7 anos. sungue e) rancc de edad fue desde

13 haste 57 ance a! momwento del diagnastice (Faio 40,

Las manifertaciones cliroces u de laboratorio al momentic del
dyagnéstico dentro de] orupn total de  pacaentes  fuernn  las
si0usentes: SN el 77% de  los casos  (27/35%) arocisde cnn
hematuris e HTK en mas de la mitad de ellos (20/25). 398 (15/3R)
tuvieror Crf maver n jousl & 72 mosdl . v sclo er el 13% de loe
canos £xistis  antecedente de i1nfeccier de visr respiratoria
superiores. Solo ¢ paciente:r 1noresaron cor alterscipnes
urinaria: wiramas, U en 22 de 2K pacientes se encontre C3 baso

(Tabla I1).
.En e) orupn ], constituido por 17 mujeree u € hombree con
edad promedio de 24.4 anos . er las manitestaciones clinicas v de

laboratorio a su i1ngreso predoming ®) SN, presente en 19-2)

“15-



pacienies (S0V). asocisdo con hematuris e HT4. A este orupe
psrisenecieron los dos pacientes gue ingresaron con alteraciones
urinarias inespecifaicas En 14718 pecientes (7BV) se encontreé C3

ba)o (Tabls I1ID.

Rl comparar las carscteristices de los orupor 1 u 11 (tabis

10 se hizo notorio e) predomimic del sexc masculino er el
grupo 11 y del femenino er el grupc I Existie maunr frecuencia
de SN w de hemsturis er el Grupo I u de HTR en el Grupe 13 Fn
ambos se obserut C3 bajs en la misme propercitn de pacientes Ls
,edsd. fue mauor en el grupc 11, e:n embarsc.  1a eunlucian @
partir de lor primeros sintomas hasta el momento de) diaondstico,
fue  ®olo liceramente ma: lercas ern los pacientes de) grupc 1]
(32.% wve. 26.5 wmenes). E] sepuimiento. & partar de)] momentc del
diagnoestico; fue notoriamente mauor en lo: pacienter del corupr J

(67 vs. 3B wrpes)

Fara anslizer ls aobrevids de )s tuncien renal del Grupe ]
se evcluyeror § paciente: cor seouimients menor de Un  ANO Scle
dos pacientes con saguimientoe de 47 u 156 meses permanecieron
con CrS wenor gque 2 mosdl ., el resto de Jor casos (fi0.5)
eunluciond er. forma progresave hacis ja insuficiencis renal, con

sobrevida de S0V a 30 meses v practicamente nula 8 90 meses
Er la fip.6 se snaliza la evolucisén de la funcion renal. en

basse & la madicién de la reciproca de la creatinina  versus

tiempo, como indicador de la tass de progresidn de la GMP (33)

-16-



Se enalizsron 1B pacientes del grupo I, que wmosiraron un
cosficiente de carrelacion megativo de 0.927, v un coeficiente de

determinacién de 0.86. La pendiente prowmedio fue de -15.7 + 12.6.

En le fio. 7 ee sansliza la suolucion finsl de los 3B
paciente:. Se obseruo que seis pacaientes del Grupo 1, formedo por
23 _pacientes permenecieron con funcifn renal mnormel. san
embargo. cuatro se perdieron 8l seguamiento. Los otros 17
progresaran @ 18 insuficiencis renal cromice, en estr grupo.
siete permanecieron con furcitin renal estable. Los otror daer,
junio con loz 14 camos de) grupo I1. es decir 24738 (65\) de la
totalidad de Joe enfermos )legaron heste Insuficisncia renal
cronicas termainal. Nueve paciente: as encuentiran er tratamiento
sustitutivo u siete fallecieron; 1tres a consecuencis de uremia,
UnRD en relscion com sepels generalazada Wy tret DPOT ceuse
desconocida. Ls @nice paciente del grupo 11 gue recupere les
funcien renal, u con unr seguimiento de 27 sno:. correspondid & Je
GHP gue ee asocié 8 septie shdomaral. Le Fig.B muestrs le

evolucién de la funci6n renal de ente casc

Le terspeutice "especifica” instituids en lor 23 pacientes
del Grupo 1 incluus cinco modalidades:

1., Corticoestercides =+ agentes citotbricos (azstioprina o
citlofosfamida) : & puéxentos.

2. Antiagregentes plaguetarias: ? pacienter .

3. Anticoagulantes orales: ] paciente.

4, Corticoesteroides: 1 paciente

S. Sin tratamiento “especifico”: 15 pacientes.

17



Es importanie wmencionar que los ssquemas de tratamiento se
edministraron a dosis y por tiempo variables. Todos los pacientes
qus permanscieron con funcion renal mnormal, no  recibieron

tratamientc “especifico”.

8e realizaron nueve aloinjertos en ocho pacientes. todas.
con excepcitn de uno, de donsdor vivo emparantado.

El sesguimiento post-transplante fue de 79.8 wmeses

Be realize biopsia de) injerto ean canco pacientes que
presentaron alteraciones de laboratorio. y ae documents recidiva
en dos. una ssociada & rechazo crémeo.

Estos dos pacientes svolucionaren hacis amsuficisncais renal
cromice terminal, en uno de ellos se llevs @ caboe ur secundo

transplents renal, ds cadav

Tres pacientes, gque representaron el 384 de este orupo,
fallecisron uno a consecuencia de hemorragis de tubo d:g.lt:voi
altp, otro con linfoma avmunobléstico de intestano. u sl tercero
con insuficiencia renal crémica terminal.

Le eunlucién. hallazgoe de laboratorio y resultado de 1le
biopsis reral de Jos pacisntes transplantados se describe en la

tabla V.



DISCUSION

La GHP es un padecimiento poco comon, por lo gue son pocos
los sstudios que cuentan con oran cantided de pacientes. Se ha
informado gque ocurres en el 10% de loe cesos de BN de inicioc en
la edad edulta (7). En este sstudio, de 36 cesos; represantd el
5% del total de lse biopsias renales realizadae en un lapss de 21
anos,; porcentsle similar al anformado por Swainsor en 18987 (29),
v constityud el 274 de les glomerulopatias primarias de nuesire

Inatituto.

. El,. 90% de’ los casos correspondio & la forma pramaria o
1digpétics. y solc en custro pacientes se encontrd otro
padecamianto (f;g 3). ests asocracidn con GMP. se encuentrs bien
informada en la litersturs, u no s+ pusde concluir gue sea solo

fortuata (7.10,34).

Ls dastrabucién por edad u sexo concuerda con ls informada
previaments (7,10.13), v en elles se obseve un franco predomimic
durante la segunda U tercera decadar de la uvida. En nuestro
sstudio, la edad promedioc al momente ds) diasgnéstico. fue 27

ante, sin predominic de sexo.

. Las ceracteristicas climicas y de laboratorio, de nuestros
pacientes. fueron simileres & lar Que se encusntran en otros
sstudioe. Donadin (31) observe SN en BOW, HTR en 37%. y detarioro
on la fumcién renal en 4NN de sue casos. al momento de establecsr

_.81 diagnésticc. Magi) encontré, en el 708 de sus pacienter, SN «

-19-



hematuria, como menifestacion inicial del padecimients (32).

El inicio de las manifestaciones renales lo precedid une
infaccién de las vias respirstoriss altss, particularments
’ 8trptococen B hemolutico, on unm 30 & un 408 de los casos. de
acuerdo con Buwaimson (29) y Barbiseno (28). En nrusstro estudio,
diche antecedsnte se esncontrd en el 138 de los cases; este
porcentaje tan bajo se explice pnr ls neturaleza retroapectiva ds
aste trabac u la susencia de un anterrocatorio y uns bdsgueda

intencionads de sste dato.

Como es caracteristico de la GHMP. en la wmavoria de Jlos
casgs se encontrd C3 bajo, sin que existiera relacion con el
grado de disfuncion renal. Este hallazgo sugiers activacion dsl
complemento. u con la presencia de depdésitos de los componentes
del :um.plamunto on ] glomérulec. vy la detasccidn de complejos
inmunes circulentes (35.36) indican que lo GMP s una aenfermeded
mediads por complejos irmunes . Sin ewmbarge no s han
identificado antigenos espacificos u los mecaniamos que
participan an la activecitn del complemento no se han dalucidado
con exactitud. Se sabe gque exists activacién tanto de la wvia
clesica como de ls via alterma ( 7)), y que algunos pacientes
cursan con disminucitm en la sintes:s (17) o eumento en la
degradecién de C3 (10). Existe un autoanticusrps del tipo 19G (C3
factor mefritico), en sl suero. en el 70% de )Jos pacientes con
eMP (10 );. esta Ig, se f13s & lo comwertess de C3 (C3DBD) v

previens ls disminucién en la activided de C3b por su inactivador
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€10) o cual occassons weyor degradacitn de C3 gue completa su
secuencis de activscien hasta C9 Por otras parte sstudios de
ifmunogenétaca, Teslizados en pacientes con GNP u sus familisres,
sugieren que }a deficiencis de C3, ot aolc ur marcedor de esta
snfermeded.

Rl  cow lse carscteristaicas de loe grupoe I v 11, se

hizo notorio o) predominio de) sexo masculino en el grupc IT iy
del fememinc. en el grupe ] e1n embargo finalmante e} B8Y de
las musares de) grups ! progresaron hac:a Insuficiencis remnal
crénica lo cual concusrds con la literatura en cuantnp a cues el

sexe no anfluud en lp sunlucidr de ssta enfermedad (7 .28.32).

Le wmenor incidentis de SN gn ) Grupo 1], con respecto Al
grupn 1. se pusde explicer. emn parte por la disminuciér en la
fiitracién plomerular. v por comeiguiante. por l& mennr excrecisn

elbtmine en orine

Liame la atenzidtn que de la aparicidn dé» los pramaros
sintomss @1 momentc del disgnostico fus splo ligeramenie mas
laras en e) grupo 11 (38.5 vs. 32.5 meses) la gur puede estar
en relscién con la subjetividad de las manifeztimcione: 1mcisles

de wste padecamiento,

Cass todos nuastros pacientes Pprogresarocn hacae le
insuficiencia renal crémica; solo dos de ellos ‘permaveciercn con
fungitn gtenal morwmel, uno ocon secuimiento ds 47 \u otro 8e 156

wmeses respectivamente; o) asocisdc con sepsis abdominal recupersd

“2te



8]l 1008 de ls funcion renmal. En otros sstudins se he informade
que, atn cuandc ocurrsn rewmisiones esponténsas; la frecuencia ds

estas o8 wuu baja. 5-108 (27,28,30,37).

€1 bien nuestro estudic concuerds con les publicados
respmcto & le spunlucién progresiva de e«te padecimients; e)
antlis)s de esie factor se dificulte er vista de que existe
discrepsncia entre los diversos autores respecte al esvento
a partir del cual se 1micia e) seguimiento (pars alounce
corresponde al imicio clinico de) psdecimientio, wmientras Que pars
otros. se refiere a l» fechas en )la gue ee realiszsé la biopeie
renal) v ®) que warce el fin del memo (aparicion  de
insufaciencia renal crémica, o de la muerte’); esto tiene como
congecuencia sobrevidas wuy variables de Je funcitn renal: que en
nuestreo trabaio se gcorca. en el 50% de los cason. @ 30 meses
(2.5 anoe). a partar del momentio de) diagnostico u contrasts com
la informada por Donadio (40N% a cinco anns) (31), Swainson (508 a
10 anos) (28) u Cameron. en este dltamo el 73% de sus pacaientee
evolucionaron a 1nsuficiencia renal crénice en diez anos (30). La
sobrevida de la funcién renal de nuesires pacientes e: menar,
inclusive, que la informads por Magil (50% & 44 wmeses) (32).
Estes diferencias sucieren gue probsblemente existieron otros
factores que sceleraron @) deterioro de lsa funcidn renal, quizé
de tipo nutricional, o en relacién con ) control de la HTA u el
SN. Por otra parte, tembién se puede deber a gue cuatro éde los
pacientes con funcitn renal normal, solo han sido ssguidos menos

de }2 wesse.
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En nusstro mstudio. el tipo de tratsmiento “"sspacifico®, no
influys  an 1a evolucion de 1a anfermmdad. 1o cual concuerds con
lo informadn por el agrupo de Toronto para al estudio de las
glomarylonefritis (38), y con otros autores (12,39). Parte de la
patnnanmia de la GMP sm ha tratadn da explicar al dewmostrar
aumanto en al eonsumo y an 1a activacidn plaquetaris. S sugiers,
adamas que  los fArmacos del tipo s los anti-inflamatorics no
asteroidens al disminuir la reaccidn inflamatoria glomerular,
modifican lsa hamndinAmica 4 la permmabilidad del capilar
alomarular W como consecnancia puedan atenuar ia magnitud da la
albuminuria da sstos pacientes (7) Dinrante los Altimos anos,
Donadin adminiatrd dipyridamole u 8cido aceatil salicilico, an un
e«tudio raontroladn, prospactivo w doble cimco, a pacientes con
GMP y nats menor gradn de progresién hecia la  insuficiencia
ranal en la maunria de los rnascs (4N) Es nacessrio que en otros
eatndios, con maysr numard de paciantes. u secuimianto 48 por lo
manos diez anns se obiancan rasuliadns similarms. pars aceptar el
efecto beanéfico de 1ns antisoregantes plaquetarios an el

tratamianto de la GHP

La rmcurrencia de la GHP an &l rindn transplantadn es una
complicacién eonocida dasde 1964, a partir de los teabajos de
Hamhurguar (41) u Porter (42) La incidencia de GMP en el
iniarto. wvaria en forma considerable. astc ss explica en parts.
por los Airfarantes métodos qua sa utilizan en el sstudio de sstos
pacientas. ya que en la mayaria ds los caniros da transplante

renal s0ole se realiza biopsia dsl injerto cusndo oxiste
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albuminuria scompanada por deterioro de la funcidn renal, u casi
nunca, de manera sistemAtice. Se considera gue asta recurrencia
as presenta, en el 30% de los casos con GMP tipo I, u hasta en el
g28% de las bep.\aa renales cuando la GMP es tipn [I: aungue sglo
en el 24% da los casos existan man:festacionss clinicas. HAmbos
tipas evolucionan hacia insuficiencia rerval crénmica
apraximadamante en el 10% de los casos (43 44}, En nuastra
eastudia se encontrd recurreancia. an =] 25% da  los  panientes

transplantados (2-/H1). aunqué snlo a cinco se lew realizd biopsia

lins  dos paciantes progresaran haria insuficierntia renal cramea

u an uno de ellos Ia lms14n se asar1d & rechazn craninn

«24-



CLOMERULONEFRITIS MEMBRANOPROLIFERATIVA

TABLA I CLASIFICACION
1. IDIOPATICA: TIPO I, TIPO I, TIPO IIl
Il. PADECIMIENTOS ASOCIADOS:

4. ENFERMEDADES POR COMPLEJOS INMUNKS
CRIOCLOBULINEMIA MIXTA, DEFICIENCIA HEREDITARIA
DE FRACCIONES DEL COMPLENENTO, ARTRITIS REUMATOIDE

B. NEOPLASIA
MIELOMA MULTIPLE, ENFERMEDAD DE BODGKIN, LINFOMNA
NO HODGKIN, MELANOMA, CA DE PROSTATA Y ESOFAGO

C. XNFERMEDADES INFECCIOSAS
ABSCESO INTRAABDOMINAL, ENDOCARDITOS BACTERIANA,
MALARIA, ESQUISTOSOMIASIS, FILARIASIS, HANSEM,
BOSINOFILIA PULMONAR TROPICAL, INFECCION AGUDA
POR MYCOPLASMA, CANDIDA

D. HEPATOPATIA CRONICA
HEPATITIS CRONICA ACTIVA, HRPATITIS B, HEFPATITIS
NO A NO B, DEFICIENCIA DE ALFA 1 ANTITRIPSINA,
CIRROSIS

K. OTRAS
LIPODISTROFIA PARCIAL, HIPERPLASIA LINFOIDE
ANCIOPOLICULAR, SARCOIDOSIS, SINDROME DE TURNER,
ENFERMEDADES CARDIACAS CONGENITAS CIANOTICAS
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. GLOMERULONEFRIT!S MEMBRANOPROL IFERATIVA
EXPERIENCIA EN EL INNSZ

FIGURR I
———

::: PRINARIAS l..('

TUTAL O BIOPSIAS REMALES = 117
1067-1008

FIGURA 2
———

G PRIMARIAS 72.38
"

TOTAL DE G PRIMARIAS = 108
1967-1008
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GLOMERULONEFRITIS MEMBRANOPROL | FRATIVA
PADECIMIENTOS ASOCIADOS

A. REUMATOIDE 2.8X
1

FIGURA 3

CRIOGLOBUL INE 2.6%
1

CIRROSIS HEPAT 2.8%
1

-2~

SEPSIS ABDOMIN 2.8%
1

GMN MP PRIMAR 895X
34

TOTAL DE PACIENTES = 38
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GLOMERULONEFRITIS MEMBRANOPROL |FERAT IVA
DISTRIBUCION POR EDAD Y SEXO

HOMBRES MUJERES
/4 NN\
No. DE CASOS

10

8-

%7777

2} \\\‘ w
° ﬂ-\;} 21-30 31§ 41-‘§ 51—60&

EDAD EN AROS
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GLOMERULONEFRITIS MEMBRANOPROLIFERATIVA

TABLA I MANIFESTACIONES CLINICAS INICIALES
PACIENTES PORCENTAJE

ANTEC. INFEC. VIAS RESP. 5/38 13%

SINDROME NEFROTICO 27/35 77%

HEMATURIA 20/36 55%

HIPERTENSION ARTERIAL 20/36 56%

CREATININA SERICA > 2mg/dl 15/38 39%

ALTERACIONES URINARIAS 2/38 5%

INKESPECIFICAS

C3 BAJO

22/28

79%



GLOMERULONEFRITIS MEMBRANOPROLIFERATIVA

TABLA IIT MANIFESTACIONES CLINICAS Y DE LAB. DEL GPO. I

PACIENTES PORCENTAJE

-of~

SINDROME NEFROTICO 19/21 90%
HEMATURIA ) 15/22 68%
HIPERTENSION ARTERIAL 12/22 55%
ALT. URINARIAS INESPECIFICAS 2/24 8%

C3 BAJO 14/18 78%
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GLOMERULONEFRITIS MEMBRANOPROLIFERATIVA

TABLA IV CARACTERISTICAS DE LOS GRUPOS I Y IT
GRUPO I CRUPO II

SKX0 M/T 8/17 12/9

EDAD (ANOS) 2456 + 11.8 32.8 + 10.2

HIPERTENSION ARTERIAL 55X 62%

SINDROME NEFROTICO 90% 57%

HEMATURIA 68% 36%

CS BAJO 78% 80%

EVOL. HASTA EL DX. 82.5 + 26.4 86.6 + 27.3

(MESES)

EVOL. HASTA Cv.S. 37.9 + 25.8

> 2 mg/dL (MESKS)

SKGUIMIENTO TOTAL 87.1 + 60.7 35.8 + 44.6

(MESES)



GLOMERULONEFRITIS MEMBRANOPROL | FERATIVA
SOBREVIDA DE LA FUNCION RENAL

X FUNCION RENAL

100

e
S vunota

[+] S VS YRR MRS NN WY TSN NUNSN SHSNUNS USRI SN SN IV R R |
0 6 12 18 24 30 36 42 48 54 80 66 72 78 B4 980

MESES DE SEGUIMIENTO




1/CrS
{mg/d1)

120

100

60

40

20

GLOMERULOMEFRITIS MEMBRANOPROL{FERATIVA

EvoLucIOn

DE LA FUNCION RENAL DEL GRUPOD 1

\ r = -0.927

74

p 001

N

FIGURA &
Er—



GLOMLRULONEFRITIS

EVALUCTON
PRML.

6 (261)

GRUPD § 1RC

23 (511) 17 (227)

GRUPO 11

15 (391)
FR HL.
1 (11)

MEMARANDPROLTFERATIVA

FINAL
PERDIDOS
4 (171} FR AL,
8 (501)
1e
7 (301) RECIDIVA
TX RENAL 2 (25%)
8 (1) 1R
3 {381)
1RCT DIALISIS HORTAL1DAD
28 (651} g (231) 3 (381)
MORTALIDAD
7 (19

FIRURA 7



CrS
mg/dl,

GLOMERISLONEFRITIS  MEMBRANOPROLTFERATIVA

EVOLUCION DE LA FUNGCION RENAL DE
LA GHP ASOCIADA A SEPSIS ABDOMINAL

SENANAS

+ Hemadidlists
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GLOMERULONEFRITIS MEMBRANOPROLIFFRATIVA

TABIA V PACIENTES QUE RECIBIERON TRANSPIANTE RENAL
NO. SECUIMIENTO FUNCION RENAL BIOPSIA DEL EVOLUCION
EN MESES ALOINJERTO

1 82 ALBUMINURIA 8. —————vm—mem vivo

2 52 IRC RECHAZO CRONICO  VIVD

s 87 IRC CMP MUERTO

28 IRC RECHAZO CRONICO

‘« 122 AUM+ LINFOMA NUERTO
5 18 NORMAL RECHAZO CELULAR  VIVD

6 156 NORMAL ~ ———me— oo vivo

7 83 AUMF e vivo

8 89 IRC CMP, RECHAZO MUERTO

CRONICO

+ ALteracionss urinarias inespecifcas.



CONCLUSIONES

1. Ls GHP represente el S\ del 4ota) de biopsiss renales u
e] 27.7% de las olomerulopatias primarias en el INNSZ (Fio. 1 w

2.

2. E1 9DV de los cesor correspondie a }a forma primaria

(Fio. 3.

3. Predoming ern e) adultc jouven

4. E]l tusdro clinico de presentacidn mar tfrecuente fue ¢) SN
esociadc con HTAH. bhenstursa w C3 baw 4% ds  los  pacienter

ingresaron con insuficisncia rens) .

1 El curar climico se caracteriz¢ pnr  ur defersorc
de ls #funcidn renal gue progresc hasta la nsuficiencis renal

crémics an todos Jos Dacientes. cOn excanCIdn e tres
6. En e] 50% de Jlos cato:r gque evolucionaror hacia
ansuficiencia renal cronica a2 sobrevida de 1s funcién renal fue

de 30 meses. cifra menor gque la 3nformada en Ja litersiurs.

7. La enfermedad recurrié en ¢) 25% de ins pacienies gue

recibieron un alotransplante rensl
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