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INTRODUCCIOH 

La nefropatia es una manifestación clinica frecuente del lupus 

eritematoso generalizado (LEG), cuya forma m4s grave es la 

glomerulonefritis proliferativa difusa (GNPD) (1). Por ejemplo, 

Wallace y cols (2) encontraron una sobrevida general del 94t y 87\ a 

los 5 y 10 años respectivamente pero cuando existe compromiso renal 

aquella disminuye a un aot y 65\, demostrando que la nefropatia lllpica 

es la principal causa de muerte en pacientes con LEG ( J) , Ya que la 

GNPD tiene un curso cl1nico muy variable, varios grupos de 

investigadores han intentado correlacionar algunos datos clinicos, de 

laboratorio, e inmunológicos con algunas caracteristicas histopatoló­

gicas presentes en la biopsia renal que sean capaces de identificar a 

priori, cual será la evolución clinica de la nefropatia (4-14). Asi, 

Fries y cols (15, 16) fueron los primeros en utilizar el análisis 

multivariado para la identificación de variables pronósticas en las 

diferentes manifestaciones del LEG. 

El objetivo de este trabajo fue el de identificar factores 

pronósticos de la GNPD y el impacto del tratamiento en la sobrevida 

renal. 
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PACIENTES Y llETODOS. 

Estudiamos 60 pacientes atendidos en nuestro Instituto entre 1980 

1988 de los elegidos al azar que reunieran 4 o más criterios de la 

Asociación Americana de Reumatologia para la clasificación de LEG 

( 17), que tenian nefropatia, Treinta y siete pacientes tenían GNPD 

demostrada mediante biopsia y constituyen nuestro grupo de estudio, 

todos con un seguimiento mínimo de· 16 meses. Excluimos 23 pacientes 

por las suguientes razones: B por tiempo de seguimiento insuficiente, 

5 porque las biopsias habían sido realizadas en otro hospital, 3 por 

no ser su nefropatia proliferativa difusa, s por no tener biopsia 

renal y porque la biopsia renal se realizó J años después del 

inicio de la nefropatia. Ningün paciente tenia al ingreso depuración 

de creatinina <20 mg/dl o creatinina sérica > 4 mg/dl. 

El tiempo de seguimiento se define aqui como el tiempo 

transcurrido entre el inicio de los datos clinicos de nefropatia, el 

cual en la mayoría de los casos se acompañó de biopsia renal, hasta el 

desarrollo de insuficiencia renal, muerte o la ültima vez en la que 

se vió al paciente en nuestro Instituto. Se consideró deterioro de la 

función renal cuando la creatinina sérica aumentó en mas de o.a mg/dl 

y/o la depuración de creatinina disminuyó en má:> de 25t entre las 

determinaciones iniciales y finales. Se definió a la insuficiencia 

renal crónica cuando la creatinina sérica fue > a J mg/dl en 2 o más 

ocasiones con un intervalo de 3 meses. 

Evaluación clinica y de laboratorio.- Además de efectuar a todos 

los pacientes historia clínica completa, se dedicó especial atención a 

los siguientes datos clinicos y de laboratorio al momento del inicio 
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de la nefropatia: edad, manifestaciones extrarrenales, creatinina 

sérica, nitrógeno de urea, proteina en orina de 24 horas, hematuria 

y/o cilindros hemi\ticos o granulosos, hemoglobina en sangre, cuenta 

de leucocitos, cuenta de plaquetas, velocidad de sedimentación 

globular por método de Wintrobe, factor reumatoide por método de 

Singar Plotz, CJ y C4 determinado por nefelometria y captación de DNA 

efectuada por el método de Farr. La hipertensión arterial fue 

considerada leve si la presión diastólica era >90 y <105 l!1ll de Hg, 

moderada cuando estaba entre 105 y 115 mm de Hg y grave cuando era 

>115 mm de Hg, 

Patologia 

Las biopsias renales fueron examinadas por un médico patólogo que 

desconocia la evolución clínica de los pacientes y de acuerdo a los 

criterios de la Organización Mundial de la Salud (OMS) (18), las 

laminillas fueron evaluadas con un microscopio de luz después de 

haberse teñido con: hematoxilina y eosina, Masson, Janes y PAS. 

Los criterios de actividad y cronicidad se determinaron seq\ln lo 

describieron Austin y cols (S). 
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Tratamiento 

Los pacientes formaron grupos de acuerdo al esquema de 

tratamiento que recibieron. 1- Corticosteroides orales, 2-

corticosteroides más azatioprina J- Corticosteroides más pulsos 

intravenosos de ciclofosfamida, 4- Corticosteroides más azatioprina Y 

ciclofosfa.aida oral y, s- corticosteroides más ciclofosfamida oral. 

Para realizar comparaciones se dividieron en 2 grupos asi: a- grupo no 

respondedor (NR) aquellos con insuficiencia renal o deterioro renal y 

b- grupo respondedor (R) aquellos que mantuvieron su función renal 

estable o con mejoría de la depuración de creatinina. 

Análisis estadistico. 

Se conformó una base de datos mediante el paquete dBase III 

versión l. o (19), Esta permitió el análisis de frecuencias simples 

mediante el uso del paquete SPSS/PC+ versión J, O ( 20) , Además con 

éste se realizó confrontamiento entre 2 variables, Para realizar una 

selección de las variables predictoras para desarrollar insuficiencia 

renal o deterioro renal se realizó un análisis discriminante 

utilizando el SPSS/PC+. Con las variables seleccionadas se determinó 

la tasa de sobrevida renal empleando el paquete KMSURV (21), éste 

paquete estima la función de sobrevida mediante el método de Kaplan y 

Meier calculando la significancia estadistica con la probabilidad de 

Log-rank y/o Wilcoxon generalizada. 
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Resultados 

Los hallazgos clínicos y de laboratorio al momento del inicio de 

la nefropatia se muestran en las tablas 1 y 2. El grupo consistió de 

37 pacientes, todas ellas mujeres, con un promedio de edad de 24 años 

(11mites:13-47a). Al inicio de la netropatia lúpica, 35 pacientes 

tenian proteinuria (> 500 mg/dl en orina de 24 horas), 17 de las 

cuales la · tenian en limites netróticos (3.5-20.5), 13 tenían 

cilindruria y 18 tenían hipertensión arterial (leve y moderada), el 

SBt y el 45t de las pacientes tenian C3 bajo (21/36) y C4 disminuido 

(13/29) respectivamente. Sólo 6 pacientes tuvieron creatinina sérica 

>l.6. El valor promedio de la creatinina sérica para el grupo total 

fue de 1.12 mg/dl ca.s-J.8) y el de la depuración de creatinina fue de 

70.3 ml/min (OS 31.3). Veinticinco pacientes (67.St) tenian aumento de 

la captación de DNA (> 36t). 

Todas las pacientes fueron tratadas inicialmente con dosis altas 

de prednisona (1 mg/kg de peso), 27 recibieron además inmunosupresores 

por via oral y 7 recibieron pulsos intravenosos de ciclofosfamida 

(CFiv) en lapsos de 1 a 3 meses. El intervalo promedio entre el inicio 

de la nefropatia y la última visita, deterioro renal o insuficiencia 

renal fue de 55.6 ± 26.8 meses. 

Tres pacientes fallecieron. Las causas de muerte fueron 

hemorragia pulmonar, hipertensión pulmonar con falla cardiaca y 

hemorragia cerebral, respectivamente. 

Cinco pacientes desarrollaron insuficiencia renal crónica en un 

tiempo promedio de 32.4 meses (16-46 meses) y otras 3 tuvieron 

· deterioro de la función renal después de 24.6 meaes (12-48 meses). De 
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las 5 pacientes con IRC, recibieron transplante renal de donador 

vivo emparentado, una falleció por hemorragia pulmonar y otra se 

trasladó al extranjero para continuar su manejo. Las características 

clinicas o histopatológicas de la biopsia renal de éstas pacientes se 

muestran en la Tabla J. De las 6 pacientes que tuvieron una creatinina 

sérica >l. 6 mg/dl al inicio de la nefropat1a, sólo una desarrolló 

IRC. 

Evaluación clinica, de laboratorio e histopatolóqicas (para 

significado pronóstico). 

Se estudiaron las siguientes variables mediante un análisis 

multivariado y de 11 Logrank 11 para la creatinina sérica, depuración de 

creatinina, CJ, C4, captación de DNA, alb\J.mina en orina de 24 horas, 

edad, hipertensión arterial sistémica, manifestaciones extrarrenales, 

e indices de actividad (IA) y cronicidad (IC). Dividimos a las 

pacientes en 2 grupos (no respondedoras y respondedoras) para tratar 

de determinar el posible efecto pronóstico. La edad fue escogida 

arbitrariamente en 21 años para separar la población adulta de la 

adolescente, ya que en nuestro hospital no se atienden pacientes 

pediátricos. El valor de la creatinina sérica que dividió a ambos 

grupos fue de l. 6 mg/dl que es el valor normal en su limite superior. 

La depuración de creatinina fue dividida por 80 ml/min como valor 

normal en au limite inferior. En relación al CJ y C4 se consideró el 

valor limítrofe inferior de nuestro laboratorio que fue parecido al 

promedio del grupo total de pacientes. El valor de la captación de DNA 

para evaluar ambos grupos se consideró en 60\ por ser el promedio del 

grupo total. Para la proteinuria se utilizó J. S g en orina de 24 horas 
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para separar ambos grupos, se dividieron con respecto al IA en los que 

tenian valores por arriba de e, que correspondia al promedio del grupo 

total y por arriba de 4 en relación al te. En la tabla 4 se describen 

las caracteristicas clinicas de las pacientes R y su comparación con 

las NR. 

Al realizar las comparaciones en base a las tasas de sobrevida 

renal, definida como la probabilidad de no caer en falla o deterioro 

renal, se encontraron diferencias signiticativas en relación a las 

variables edad y creatinina durante el seguimiento de la nefropatia 

(Fiquras 1 y 2). De igual manera el CJ y la hipertensión arterial 

mostraron una tendencia para identificar a los NR (Fiqura 3 y 4) pero 

sin ser estadísticamente significativa (p=0.07 y p=O, 08 

respectivamente). El resto de las variables comparadas no mostraron 

diferencias significativas, tampoco ocurrió al realizar 

confrontamiento entre dos variables. Los hallazgos en función del 

tiempo con respecto a las curvas de sobrevida para la edad y 

creatinina sérica siguieron siendo estadísticamente significativas al 

excluir la variable tratamiento, 

Hallazgos histopatológicos. 

Todas las pacientes tuvieron ONPD seglln los criterios de 

clasificación de la OMS. 

Analizamos cada componente de los indices de actividad y de 

cronicidad. 
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Las tablas 5 y 6 muestran la distribución de las alteraciones 

histopatológicas sec¡Un los IA e re encontrados en la biopsia renal. 

Como se puede observar, los pacientes con deterioro y/o insuficiencia 

renal tuvieron un IA mayor que el grupo total o que el gr-upo R. La 

mayoría de las biopsias 

intracapilar, infiltrado 

del grupo NR mostraron proliferación 

leucocitarlo y depósitos hialinos en fonna 

moderada o grave, pero la dihrencia no fue estad1sticamente 

significativa cuando se compararon con las biopsias de los pacientes 

del grupo R. La atrofia tubular y la fibrosis intersticial, todos 

ellos datos de cronicidad, estuvieron presentes frecuentemente en el 

qrupo HR pero nuevamente no hubo diferencia estadistica significativa 

entre los qrupos estudiados. 

Tratamiento. 

Las pacientes fueron tratadas de la siguiente forna: 3 recibieron 

sólo corticosteroldes, 2J corticosteroides mas Azatioprina (AZAJ, 7 

"pulsos• de CFiv a intervalos de 1-3 meses, 3 corticosteroides más 

ciclofostamida oral (CFvo) y una paciente recibió corticosteroides, 

AZA y CFvo (TABLA. 7). La dosis inicial de corticosteroides fue de 

60-75 mg diarios durante 2 a J meses en los s grupos de pacientes, 

ajustandose posteriormente la dosis para el control de las 

unifestaclones extrarrenales. La AZA fue la mas frecuentemente 

administrada a una dosis media de 75 mg diarios (50-150 mg) y la única 

paciente que recibió conjuntamente Cfvo, la recibió a razón de 100 y 

75 mq diarios, respectivamente, durante 6 años. Tres pacientes 

recibieron corticosteroldes + CFVo en una dosis media de 100 mg 

diarios (50-150) durante aproximadamente 14 meses. Las pacientes 
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tratadas con "pulsos 11 de CFiv a intervalo::; de 1-3 meses, la recibieron 

en dosis promedio de aso mg/m2 de superficie corporal (500-1000 

mg/m2¡. 

Es importante el señalar que de las tres pacientes que recibian 

corticosteroides además de inmunosupresores orales, recibieron 

posteriormente CFiv y otra se trató con corticosterides + AZA + CFvo, 

siendo el deterioro rápido de la función renal la razón fundamental de 

su indicación. 

En relación a los pacientes que recibieron sólo 

corticosteroides, 2 tenian indices bajos de actividad (4 y 3) con 

indices de cronicidad de 2, y 2. Por el escaso numero de pacientes 

en algunos grupos no se compararon estadísticamente. 

tas complicaciones asociadas al tratamiento se detallan en la 

TABLA e. 

DISCUSION 

Se han empleado diferentes analisis estadisticos para la 

evaluación de factores que permitan identificar pacientes con lupus 

eritematoso generalizado y nefropatia tipo IV en riesgo de desarrollar 

insuficiencia o deterioro renal. Diferentes autores han propuesto 

estudiar combinadamente las manifestaciones clinicas, serológicas e 

histopatolóqicas en los pacientes con LEG y nefropatia para de esa 

manera poder identificar factores pronósticos. Estos estudios sin 

embargo, han dado resultados controvertidos {S-12, 61-65). Algunas de 
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estas diferencias se pueden explicar por las diferentes 

clasificaciones utilizadas para evaluar los cambios histológicos 

(5, 7' 14 ) • 

La idea de sólo evaluar la nefropatia tipo IV (18) se debe a su 

ya demostrada qravedad y mayor frecuencia de desarrollo de 

insuficiencia renal, al igual que el tratar de estudiar un grupo más 

homogéneo y de esa manera evitar las diferencias existentes en las 

nefropatias de menor qravedad p.ej., tipo II, III y V segun la OMS. 

Los estudios realizados con inrnuno!luorescencia y r.iicroscopia 

electrónica han demostrado que prácticamente todcs los pacientes con 

LEG tienen alteraciones histopatológicas (22) pero sólo cerca del 501 

de los pacientes tienen alteraciones en el sedit1ento urinario (23). 

Esto ha determinado que exista aun controversia entre los diferentes 

grupos en cuanto a cuales pacientes con LEG deben ser sometidos a 

biopsia renal. La tendencia actual es sin embargo, la de sólo tomar 

biopsia renal a aquellos pacientes cuando se crea que ésta ayudará a 

decidir y/o modificar el tratamiento, para identificar un tipo 

especifico de nefropatia si el diagnóstico no es claro o para evitar 

el "sobretratamiento" (24): por ésta razón en la mayoria de los 

centros de referencia ha aumentado el nú!:iero de ca::;os d~ GNPD. 

Nuestro estudio parece corroborar lo 5ugerido en otros informes 

que se refieren a la edad de inicio de la nefropatia como dato de mal 

pronóstico (25), al igual si la nefropatia se inicia al mismo tiempo 

que el resto de las t:1anifestaciones clinicas del LEG que tambien 

parece conferir mal pronóstico. En nuestra serie, 4 de los 5 pacientes 
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que desarrollaron insuficiencia renal iniciaron su nefropatia al mismo 

tiempo que el resto del cuadro clinico de LEG, y el otro a los 11 

meses. 

De las manifestaciones extrarrenales que pudieron ser comparadas 

en los diferente grupos estudiados (respondedores y no respondedores) 

no demostraron diferencias significativas, pero es interesante señalar 

que sólo s pacientes, todos ellos del grupo de los respondedores, 

tuvieron manifestaciones neurolóqicas durante todo el seguimiento lo 

que parece indicar una asociación poco frecuente. 

No encontramos diferencia significativa entre los pacientes que 

padecían HTA al inicio de la nefropatia y el grupo normotenso. Esto 

podría explicarse por el uso de antihipertensivos más eficaces y el 

mayor conocimiento por parte de los médicos sobre el manejo precoz y 

agresivo de la nefropatia lllpica {pc0.08). Baldwin y cols. (41) 

atribuyen a la hipertensión arterial como el factor más agravante en 

la GNPO. Herrera-Acosta y cols. han propuesto que en los pacientes con 

nefropatia llJ.pica la frecuencia do hipertensión arterial es 

relativamente baja debido a un defecto en la reabsorción de sodio a 

nivel del túbulo distal [42), y ésto quizá explique que sólo cerca del 

SO\ de nuestros pacientes tuvieran hipertensión arterial sistémica. 

Nosotros y al igual que otros autores, también encontramos que la 

creatinina sórica elevada al momento del diagnóstico de la nefropatta 

es dato de mal pronóstico (4). Nuestros resultados indican que en las 

tablas de sobrevida hubo una franca diferencia en esta variable al 

comparar los 2 grupos de pacientes (R vs. NR) (Figura 2 ) • se piensa 

que desafortunadamente ésto no es más que el reflejo del avanzado daño 

histopatológico, por ésta razón se ha propuesto utilizar a la 
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depuración de creatinina (26), el inverso de la creatinina o la 

depuración de creatinina utilizando radionliclidos, asi como la 

cuantificación de la reserva funcional con una carga aguda de 

proteinas, para detectar cambios funcionales más tempranos y de esa 

manera intentar una intervención terapclitica temprana (27). En 

relación a la proteinuria en orina de 24 horas, en nuestro estudio, y 

a diferencia de otros autores (28), no encontramos que esta variable 

fuera dato de mal pronótico. Previamente se habi.:i. reportado que los 

pacientes con síndrome nefrótico persistente en su mayoría fallecían a 

los 5 años y todos a los 10 años de seguimiento (66). 

Recientemente se publicó que el deterioro renal se podía evitar 

si se mantienen los niveles sóricos del complemento dentro de los 

limites normales, sin embargo, en este trabajo se incluyeron 

alteraciones histopatolóqicas de tipo II al V según la OMS (29). En 

nuestros pacientes sólo se evidenció una mayor tendencia a tener 

hipocomplementemia en el grupo de los NR al realizar el análisis de 

sobrevida renal. La hipocomplementemia puede verse en la fase activa 

de la enfermedad renal o con cianifestaciones cutáneas extensas (30). 

Un mlmero significativo de pacientes puede tener bajo el complemento 

sin actividad clinica ya sea por consumo del complemento o por tener 

deficiencias parciales heredadas del gen estructural de C4 {C4*QO, 

i .e., alelos nulos), o ser normal en presencia de daño renal 

rápidamente progresivo {Jl, 32). Finalmente el complemento es 

usualmente normal en pacientes con nefropat1a ltlpica terminal. 

Probablemente sea de mayor importancia el seguimiento del complemento 

en cada paciente para detectar el comportamiento con respecto a la 

actividad renal. Se ha propuesto también que la combinación del 
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complemento con la captación de DUA sean 1 os 2 mejores parámetros para 

seguir la evolución de la nefropatia cuando se encuentran anonnales 

(JJ). 

En nuestros pacientes el CJ y la captación de DUA estuvieron 

cerca de la signific.Jncia estadistica (p=0.07 y 0.09 respectivamente) 

al realizar las curvas de sobrevida renal, al considerar ambas 

variables al inicio de la nefropatia no hubo diferencia significativa. 

Probablemente, una muestra de mayor tamaño sea necesaria para 

confirmar o rechazar ésta observación ( 34). 

El IA ha sido postulado como un predictor significativo del 

resultado final de la nefropatia lúpica (S, 7). Al igual que otros 

autores (35, 67}, en nuestro estudio no pudimos confirmar tales 

observaciones. 

La infiltración monocitica intraglo~erular ha sido det:1ostrada en 

la glomerulonefritis lúpica (4,36,37,JB) y los resultados de algunos 

estudios indican que esas células pueden mediar en el daño glomerular 

(38-40). As1 mismo, la infiltración leuco~itaria está involucrada en 

el mecanismo fisiopatogénico y la magnitud de su presencia podría 

identificar pacientes con alto riesgo. En nuestro caso, aunque la 

mayoría de los pacientes tlR teniar. un importante infiltrado 

leucocitaria intraglomerular, no hubo dHerer:.c!a con respecto al grupo 

total o de R. 

En nuestra revisión tampoco confirmamos que el IC pueda 

identificar factores de riesgo, al igual que o~ros autores {67), 

probablemente por el poco intervalo de tiempo entre la nefropatia y la 

biopsia, siendo un grupo .bastante homogéneo ( 21 pacientes con IC=2-J). 
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La evaluación de los 4 componentes del IC no permitió diferenciar a 

los pacientes R de los NR aunque la mayoria de éstos tuviera fibrosis 

intersticial y atrofia tubular. Austin y col (5) encontraron que todos 

sus pacientes con IRC además de tener nefropatia tipo IV tuvieron 

atrofia tubular, lo cual parece conferirle primordial importancia a 

esta ültima variable para detectar aquellos pacientes en riesgo, 

Ya que el tratamiento modifica el curso natural de la nefropatia 

podria también influir en los factores clinicos, de laboratorio e 

histopatológlcos. De esa manera, ha quedado claro a través de los 

diferentes estudios hasta ahora efectuados que el uso de 

inmunosupresores además de los corticosteroides son mejor alternativa 

que el uso aislado de corticosteroides (4J,44). En 1982 coggins (45) 

revisó la literatura y documentó la evolución del tratamiento en las 

Ultimas J décadas. En la década de 1950 se utilizaron dosis bajas de 

corticosteroides sin cambio en la sobrevida a los 5 años. Los primeros 

estudios de Pollak y cols (46,47) y Baldwin y cols. (41,48) 

demostraron la eficacia del uso de altas dosis de corticosteroides en 

la terapia de la nefropatia hlpica. Desde entonces se han convertido 

en el tratamiento estandar, sin embargo, la bU.squeda de otras 

alternativas han continuado debido a la frecuencia de complicaciones 

asociadas a los corticosteroides o por carecer de suficiente 

efectividad en todos los casos. En la década de los 70s con el uso de 

corticosteroides, drogas citotóxicas, nuevos antibióticos y mejores 

drogas antihipertensivas, la sobrevida de los pacientes ha mejorado 

en un 60-80\ después de 5 años. En nuestra Institución utilizamos 

primordialmente 2 esquemas de tratamiento: corticosteroides asociados 

a AZA o corticosteroides mas CFiv en "pulsos" cada 1 a J meses. Un 

factor agravante y poco considerado en otros estudios (2,25) es el 

factor socioeconómico, que como se sabe, afecta importantemente a los 
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pacientes de paises en vias de desarrollo, el cual en muchas ocasiones 

es determinante y quizás sea la principal causa de falla al 

tratamiento. En general, en nuestro grupo de pacientes aparentemente 

no hubo falta de apego al tratamiento establecido. El que los 

pacientes de nuestra serie hayan tenido un curso más favorable 

comparado con grupos históricos (46,47) pudiera ser explicado por el 

uso temprano de inmunosupresores, los cuales pueden incluso 

"transformar" las alteraciones histopatológ leas tal y como lo 

demostraron Lee y cols. (49). 

Recientemente McCune y cols (50), trataron 9 pacientes con LEG 

con pulsos mensuales de CFiv, incluyendo J pacientes con IC de 9. En 

et.te grupo de pacientes se demostró mejoria significativa en la 

depuración de creatinina, proteinuria, VSG, captación de DNA, CHSO, CJ 

y C4 en los primeros 6 meses de tratamiento. Este estudio mostró que 

los indicadores de actividad y de función renal pueden ser modificados 

con el uso agresivo de inmunosupresores aün en presencia de daño 

residual avanzado. También en este trabajo se demostró disminución 

progresiva de los linfocitos TJ, T4, Te, y B, y después de 6 meses de 

seguimiento, estos autoras notaron también disminución persistente de 

las subpoblaciones de linfocitos T lo cual podria explicar el efecto 

benéfico. 

La utilidad de las diferentes formas de inmunosupresión ha sido 

dificil de probar (51) especialmente por la tasa relativamente baja y 

aparición tardia de falla renal. En los estudios de los Institutos 

Nacionales de Salud de Estados Unidos de América (52) se demostró una 

franca diferencia en la progresión de los cambios de cronicidad entre 

los pacientes que recibieron PON sola y los que recibieron CFiv. Esta 

diferencia se hizo m<is notable después de 5 años de seguimiento. 
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Las complicaciones observadas en nuestros pacientes incluyeron 

aquellas relacionadas con el tratamiento inmunosupresor como son los 

procesos infecciosos. En segundo lugar están las asociadas al uso de 

corticosteroides, p.ej., necrosis avascular, diabetes, gastritis, 

psicosis y cataratas. En ningún caso ocurrió una defunción por dicho 

tratamiento. 

De nuestros pacientes que desarrollaron insuficiencia renal, 

tres recibieron transplante renal de donador vivo emparentado y todos 

estuvieron previamente en un programa de hemodiálisis. Kimberly (53) 

reportó que a 17 de 41 pacientes con nefropatia terminal fue posible 

suspender su programa de hemodiálisis durante el primer año. Coplon y 

cols. (54) siguieron 28 pacientes en diiilisis encontrando que a pesar 

de descontinuar el tratamiento con AZA y CfVo en la mayoria hubo 

mejoria clinica y serológica. Se ha especulado que esta mejoria sea 

debida al efecto tóxico de la uremia sobre el sistema inmune (55), 

mejor depuración de complejos inmunes circulantes, secuestro de 

complemento o quiza a un efecto antiinflarnatorio de la dialisis (56). 

Interesantemente, Cheig y cols. (57) reportaron que pacientes lüpicos 

y no lllpicos con nefropatia bajo tratamiento con diálisis, tienen una 

sobrevida similar después de 5 años. En un estudio que incluyó a 100 

centros en el que se revisaron las 2/J partes de los transplantes de 

Norteamérica efectuados entre 1975-1980, se encontraron 117 pacientes 

con LEG (58). La sobrevida renal después de 2 años fue de 65\ si el 

riñón provenia de hermanos idénticos y de 51\ si era de cadaver, La 

recurrencia de la nefropatia en riñones transplantados, seglln se ha 

reportado, es algo excepcional (59,60}. 
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CONCWSIONES 

l. La edad de los pacientes y la creatinina sérica al inicio de 

la nefropatia parece identificar a un grupo de pacientes con mayor 

riesgo de desarrollar insuficiencia renal. 

2. El empleo temprano de corticosteroides asociados a drogas 

citotóxicas puede cambiar el curso natural de la nefropatia lüpica. 

3. Nuestro estudio también sugiere que el uso de mejores drogas 

anti-hipertensivas y nuevos antibióticos ha mejorado la sobrevida de 

nuestros pacientes con LEG y daño renal grave. 

4. Los indices histopatológicos renales de actividad y de 

cronicidad no tuvieron influencia alguna para predecir el curso final 

de la nefropatia. 

s. Contrario a otros estudios, nuestro análisis no mostró que 

el síndrome nefrótico persistente sea una manifestación de mal 

pronóstico en pacientes con LEG y GNPD. 
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TABLA l 

CARACTERISTICAS CLINICAS Y DE LABORATCRIO AL INICIO DE LA 

NEFROPATIA 

N\lmero de pacientes 

Edad promedio (años) 

Creatinina sérica >l. 6 mg/dl 

OCr* <SO ml/min 

Proteinuria >J.S g 

Proteinuria (>500 mg/24h) 

Hematuria 

HTA** 

C3 disminuido (36) 

C4 disminuido (29) 

Anti-DNA elevado 

Pacientes que iniciaron con nefropatia 

37 

24 (13-47) 

6 (l,9-3.8) 

23 (23-79) 

17 (3. 5-20) 

35 

37 

18 

21 

13 

25 

16 

•[)Cr-t Depuración de creatinina, **HTA::: Hipertensión arterial. 



TABLo\ 2 

CARACTERISTICAS CLINICAS DURANTE EL SEGUIMIENTO 

Pacientes con IRC 

Pacientes con deterioro renal 

Pacientes tallecidos 

Pacientes transplantados 

Seguimiento {meses) 

Pacientes con sindrome nefrótico persistente 

Pacientes NR que iniciaron con nefropatia 

Pacientes tratados con asteroides 

-19-

55. 7 

Pacientes tratados con esteroides e inmunosupresores 34 

IRC= Insuficiencia renal crónica NR= No respondedores 
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TABLA 3 

CARAC'l'ERISTICAS INICIALES DE LOS PACIENTES QUE OESARROLI.\RON 

INSUFICIENCIA RENAL CRONICA 

VARIABLE llUllERO DE PACIENTE 

EDAD (a~os) 21 19 13 19 26 

INICIÓ CON NEFROPATIA SI SI SI NO SI 

APARICION DE IRC {meses) 29 46 33 38 16 

HTA SI SI SI SI NO 

C3 40.l 76. 2 19. l u. 4 98.0 

C4 41.4 24 .6 NO 6 .8 19.0 

ANTI-DNA 48.9 95 ,3 13. 3 97 .s 89.0 

ocr 43,3 113 .o 36. 6 49 66.4 

CREATININA (mg/dl) 1.2 1.4 2 ,4 0,7 1.4 

PROTEINURIA (g/24hrs) 2.0 1.2 5,5 7. l 2,9 

INDICE DE ACTIVIDAD u 13 

INDICE DE CRONICIDAD 

NECROSIS FIBRINOIOE NO NO NO SI SI 

MEDIAS WNAS NO NO NO NO NO 

ATROFIA TUBULAR SI SI SI SI NO 

ESCLEROSIS GLOMERULAR NO NO SI NO NO 

HTA= Hipertensión arterial DCr= Depuración de creatinina 

NO: No determinado 
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TABLA 4 

CONPARACION ENTRE EL CRUl'O RESl'ONDEDOR Y EL NO RESl'ONDEDOR AL 

INICIO DE Lll NEFROPATIA 

HR• R• p 

NUmero de pacientes 29 

Edad (años) 19.8 (4. 8) 25. 2 (8.6) NS 

Inicio de la nefropatia (meses) 15.2 (23.6) u.a (21.9) NS 

Sequimiento (meses) 39.3 (15.9) 60. 2 (27.8) <O.OS 

Creatinina 1.1 (O. 6) 1.1 (O. 7) NS 

DCr 77.8 (39. 7) 68.J (6J.J) NS 

Proteinuria (crina de 24 horas) 3.3 (2.2) 4 .2 (4 .1) NS 

C3 49. 4 (32.4) 47. 7 (28. l) NS 

C4 22.4 (11.5) 19.2 (11.6) NS 

Anti-DNA 69.9 (35.1) 57 .1 (31. 3) NS 

Indice de actividad 9. 3 (3.9) 6.8 (3 .8) NS 

Indice de cronicidad 2.1 (1. 7) 2 .1 (1.4) NS 

Artritis (pacientes) 27 

Serositis (pacientes) 10 

Neurológico (pacientes) 

CUt.ineo (pacientes) 22 

•Paréntesis: Oesviación est¡jndar DC~ Depuración de creatinina 

NR: No respondedor R: Respondedor 
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TABLA 5 

l!ALIAZGOS HISTOPATOLOGICOS DEL INDICE DE ACTIVIDAD EN EL GRUPO 

TOTAL 

CARACTERISTICA NUMERO DE PACIENTES R NR 

Proliferación celular 

a- Leve 

b- Moderada 12 10 

e- Grave 23 17 

Infiltración leucocitaria 

a- No 21 19 

b- Leve 

e- Moderada/Grave 10 

Medias lunas 

a- No 29 23 

b- Leve 

e- Moderada/Grave 

Necrosis fibrinoide 

a- No 24 19 

b- Leve 

e- Moderada/Grave 

Depósitos hialinos 

a- No/Leve 26 24 

b- Moderado 

e- Grave 

Infiltrado intersticial 

a- No 11 10 

b- Leve 13 

e- Moderado/Grave 13 11 
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TABLA 6 

HALLAZGOS llISTOPATOLOGICOS DEL INDICE DE CRONICIDAD EN EL GRUPO 

TOTAL 

CARACTERISTICA NTJJIERO DE PACIENTES R NR 

Esclerosis glomerular 

a- No 30 23 

b· Leve 

e- Moderada/Grave 

Medias lunas f lb rosas 

4 .. No 35 28 

b- Leve/grave 

Atrofia tubular 

a- No 15 12 

b ... Leve/Grave 22 17 

Fibrosis Intersticial 

a- No 

b- Leve 21 18 

e- Moderado/Grave 11 

R: Respondedor NR; No respondedor 
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TAllLlt. 7 

TRATllJIIEllTO RECIBIDO POR RESl'ONDEDCRES 'l HO RESl'ONDEDCRES 

ESQUEMA R HR 

CORTICOSTEROIOES 

CORTICOSTEROIOES + AZA ORAL 18 

CORTICOSTEROIOES + CICLOFOSFAMil>A ORAL l 

CORTICOSTEROIOES + CF ORAL + AZA ORAL 

CORTICOSTEROIOES + CF INTRAVENOSA 

AZAo:i Azatioprina Cf'=c Ciclofosfamida 



TABLA 8 

COllPLICACIOl<ES EN EL GRUPO TOTAL DE PACIENTES 

INFECCIOSAS 

Herpes zoster 

Herpes simplex 

Sinusitis 

Neumonia 

Sepsis 

Otitis Media 

Celulitis 

Absceso dentario 

TOTAL 20 

NO INFECCIOSAS 

Diabetes esteroidea 

Gastritis 

Psicosis esteroidea 

Hematológicas 

Cataratas subcapsulares 

Necrosis avascular 
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10 



FIGURA 1 
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FIGURA 2 
CURVA DE SOBREVIDA RENAL 
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FIGURA 4 
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