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ABREVIATURAS 

AH (Amiloidosis por) cadenas pesadas 

AHL (Amiloidosis por) cadenas pesadas y ligeras 

AL (Amiloidosis por) cadenas ligeras 

AMO Aspirado de médula ósea 

CL Cadenas Ligeras 

CP Cadenas Pesadas 

ECM Enfermedad de Cambios Mínimos 

EDCL Enfermedad por Depósito de Cadenas Ligeras 

EDCP Enfermedad por Depósito de Cadenas Pesadas 

EDCPL Enfermedad por Depósito de Cadenas Pesadas y Ligeras 

EDD Enfermedad por depósitos Densos 

EDIM Enfermedad por Depósito de Inmunoglobulina Monoclonal 

ERC Enfermedad renal crónica 

GMSI Gammapatía Monoclonal de Significado Incierto 

GMSR Gammapatía Monoclonal de Significado Renal 

GN Glomerulonefritis 

GNMP Glomerulonefritis Membranoproliferativa 

IA Inmunoamiloide (amiloidosis por cadenas ligeras) 

Ig Inmunoglobulina  

LLC Leucemia Linfocítica Crónica 

LRA Lesión renal aguda 

MAT Microangiopatía Trombótica 

MM Mieloma Múltiple 

MW Macroglobulinemia de Waldenström 

NC Nefropatía por cilindros 

NTA Necrosis Tubular Aguda 

NTI Nefritis Tubulointersticial 

SN Síndrome Nefrótico 

TD Túbulo Distal 

TFGe Tasa de filtración glomerular estimada 

TP Túbulo Proximal 
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I. RESÚMEN 

CORRELACION DE LA FUNCION RENAL BASAL CON LOS HALLAZGOS 

HISTOLOGICOS RENALES DE PACIENTES CON GAMAPATIAS MONOCLONALES 

INTRODUCCIÓN: Las gammapatías monoclonales (GM) son patologías que se caracterizan 

por la proliferación clonal de células B con la consiguiente producción anormal de una 

inmunoglobulina o fracción polipeptídica monoclonal en suero o en orina. El análisis clínico e 

histopatológico ha sido limitadamente descrito en nefrología. 

OBJETIVO: Caracterizar y correlacionar los hallazgos de función renal con la descripción 

histopatológica renal de pacientes con GM.  

MATERIAL Y MÉTODOS: Estudio transversal de pacientes con GM diagnosticados por biopsia 

renal de enero del 2013 a junio del 2018. Se recabó creatinina y tasa de filtrado glomerular 

(TFG) estimada por CKD-EPI basal y se correlacionó con los hallazgos de la biopsia. Se 

consideró una p<0.05 como estadísticamente significativo.  

RESULTADOS: De 890 biopsias renales, 27 (3.03%) correspondieron a GM. Con edad de 

56.6±10.74 años, el 70.4% fueron hombres. Con creatinina sérica de 6.2±6.9 (rango: 0.8-

28.4mg/dL). El valor medio de TFG fue 24.81±25.07ml/min/1.73m2. El 44.4% de casos tuvo 

nefropatía por cilindros (NC), 37% inmunoamiloide (IA) y 18.5% enfermedad por depósito de 

inmunoglobulina monoclonal (EDIM). Agrupamos a los pacientes según el tipo de afección 

histológica. Encontramos menor TFG en pacientes con NC (p<0.001); IA y EDIM presentaron 

mayor afectación glomerular (p<0.001); mientras que la afectación vascular e intersticial se 

observó predominantemente en IA (p<0.001). No hubo diferencia en la fibrosis intersticial entre 

los diferentes grupos de gammapatías. Se observó una correlación directamente proporcional 

entre la TFG y la presencia de IA (r=0.5) e inversamente proporcional con la NC (p=0.008).  

CONCLUSIONES: Los hallazgos histopatológicos renales de GM aportan datos interesantes 

para definir un pronóstico y un tratamiento individualizado en conjunto con el hematólogo.  

 Total 
(n=27) 

NC 
(n=12) 

IA 
(n=10) 

EDIM 
(n=5) 

P 

Edad (años) 56.63±10.74 52.08±12.16 61.3±8.3 58.2±8.28 0.314 

Creatinina 
sérica(mg/dl) 

6.2±6.93 10.59±8.49 2.06±1.30 3.96±1.78 0.007 

TFGe(ml/min/1.73m2) 24.81±25.07 8.83±6.46 46.1±28.31 20.6±15.72 <0.001 

Afección histológica      

Glomerular  17(63%) 2(16.7%) 10(100%) 5(100%) <0.001 

Vascular 10(37%) 1(8.3%) 8(80%) 1(20%) <0.001 

Tubular  16(59.3%) 12(100%) 1(10%) 3(60%) <0.001 

Intersticial 11(40.7%) 3(25%) 7(70%) 1(20%) 0.059 

Fibrosis(%) 34.07±14.93 31.25±15.39 34.5±14.80 40±15.41 0.561 
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II. ANTECEDENTES 

Las discrasias de células plasmáticas ó gammapatías monoclonales 

Las gammapatías monoclonales son un grupo heterogéneo de trastornos caracterizados por la 

proliferación clonal de células plasmáticas o linfocitos B productores de inmunoglobulina. En la 

mayoría de los pacientes ésta inmunoglobulina (o su fracción) puede detectarse en sangre u 

orina como proteína M (monoclonal). La proteína M puede ser una cadena pesada (gamma, 

mu, alfa, épsilon o delta), cadena ligera (kappa o lambda) ó una combinación de ambas(1).  

Las discrasias de células plasmáticas constituyen una de las enfermedades clonales más 

frecuentes en el individuo de edad avanzada e incluyen las gammapatías monoclonales de 

significado incierto (GMSI), el mieloma múltiple (MM), los plasmocitomas solitarios, la leucemia 

de células plasmáticas, la macroglobulinemia de Waldenström y la amiloidosis por cadenas 

ligeras (AL). El prototipo de las neoplasias de células plasmáticas es el mieloma múltiple(2), 

que se caracteriza por alteraciones genéticas complejas, así como afección a órgano blanco.  

En cuanto a su carga tumoral, las neoplasias de células plasmáticas son tumores clonales de 

células B que pueden abarcar desde una enfermedad estable sin anormalidades funcionales 

(gammapatía monoclonal) hasta una neoplasia de proliferación lenta de células plasmáticas 

(mieloma incipiente), o una enfermedad que ya condiciona compromiso a órgano blanco como 

el mieloma múltiple. Estas neoplasias se acompañan de la síntesis y liberación hacia el plasma 

de una proteína monoclonal (proteína M)(2).  

Se ha llegado a utilizar el término de gammapatía monoclonal para describir únicamente a la 

GMSI(2), sin incluir ya a las discrasias de células plasmáticas que ya se manifiestan con algún 

grado definido de órgano blanco. Por otro lado, recientemente fue descrito el término de 

gammapatía monoclonal de significado renal (GMSR), que se refiere a los trastornos 

monoclonales de células B que no cumplen los criterios diagnósticos específicos de un linfoma 

o un mieloma múltiple, pero que producen proteínas monoclonales que causan daño renal 

permanente(3,4).  

Antes de avanzar, conviene repasar algunos hechos históricos relacionados con el 

reconocimiento de la afección renal en el contexto del mieloma múltiple (y otras discrasias de 

células plasmáticas) según la investigación histórica resumida en algunos textos de 
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referencia(5,6). En las Figuras A y B se resumen los principales hechos históricos relacionados 

con el descubrimiento de la afección renal por MM y otras discrasias de células plasmáticas. 

Dichos acontecimientos nos permiten conocer cómo la afección renal y el diagnóstico del MM 

han estado relacionados de manera estrecha desde las primeras descripciones de la 

enfermedad.  

Afección renal por gammapatías monoclonales: descripción y clasificaciones 

En la primera descripción oficial de la gammapatía monoclonal de significancia renal, se detalló 

como el mieloma múltiple es la gammapatía monoclonal que con más frecuencia involucra al 

riñón. Existen muchos patrones histopatológicos que condicionan esta afección renal, sin 

embargo todos se distinguen por el depósito monoclonal de inmunoglobulinas o sus 

componentes. Leung y cols. (3) proponen así una clasificación histopatológica de las 

enfermedades con depósito o precipitación de inmunoglobulinas monoclonales (Cuadro 1): 

 

Cuadro 1. Clasificación histopatológica de las enfermedades con depósito o precipitación de 

inmunoglobulinas monoclonales 

Depósitos organizados Depósitos no organizados 

Cristales Fibrillas Microtúbulos 
EDIM 

(tipo Randall) 
Otros 

- Nefropatía por 

cilindros “riñón del 

mieloma” 

(tubulopatía distal) 

- Tubulopatía 

proximal por 

cadenas ligeras 

(con o sin síndrome 

de Fanconi) 

- Histiocitosis por 

depósito de 

cristales 

- Amiloidosis AL 

(por cadenas 

ligeras) 

- No amiloideas 

- GN fibrilar 

- GN crioglobuliné-

mica tipo I y tipo II 

- Glomerulopatía por 

Inmunotactoides 

- GN con depósitos 

de Ig  monoclonal en 

forma de 

microtúbulos 

organizados 

- Enfermedad por 

depósito de 

cadenas ligeras 

- Enfermedad por 

depósito de 

cadenas pesadas 

- Enfermedad por 

depósito de 

cadenas pesadas y 

ligeras 

- GN proliferativa 

con depósito 

monoclonal de Ig 

- 

Macroglobulinemia 

de Waldenström 
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Figura 1A. Principales hechos históricos en el descubrimiento de la afección renal por 

MM y otras discrasias de células plasmáticas 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1844. El Dr. Samuel Solly, describe el caso de la 

paciente Sarah Newbury. 

1846. Primer reconocimiento claro de una 

discrasia de células plasmáticas como una 

entidad clinicopatológica particular, en el caso 

del abarrotero inglés Thomas McBean. (se 

envió una muestra de su orina al Dr. Henry 

Bence Jones) 

1848. El Dr. Henry Bence Jones publicó los 

hallazgos de una nueva sustancia proteica 

presente en la orina de un paciente con 

mollities ossium en 1848. 

1867. El Dr. Herman Weber describió un caso 

de fragilidad ósea y amiloidosis (renal y 

esplénica).  

1873. J. von Rustizky en Kiev introduce el 

término de Mieloma Múltiple. 

1889. El Dr. Otto Kahler en Vienna, describió el 

caso de un paciente con dolor óseo, 

albuminuria y anemia. En su necropsia se 

encontraron células grandes y redondeadas en 

las costillas y vértebras torácicas. El Dr. Kahler 

reconoció que la proteína urinaria excretada 

por el paciente tenía las mismas características 

descritas por Bence Jones. 

1899. A. Ellinger en Alemania sugirió que podría 

haber una proteína anómala en la sangre de 

pacientes con mieloma, similar a la proteína de 

Bence Jones. 

1909. Alfred von Decastello en Vienna describió 

una asociación entre mieloma y la obstrucción 

tubular por una sustancia amorfa: la nefropatía 

por cilindros o “riñón del mieloma”. 

1929. Mikhail Innokentevich Arinkin reportó el 

primer aspirado de médula ósea in vivo.  

1933. Wintrobe y Buell defendieron la creencia 

de que las proteínas patológicas en las 

discrasias de células plasmáticas eran distintas 

de todos los componentes normales en el 

suero (concepto de para-proteinemia).  

1937. Arne Tiselius en Upsala, Suecia, reportó 

un método mejorado de electroforesis sérica, 

que permitió la separación de las globulinas en 

tres componentes: alfa, beta, y gamma, 

posteriormente pudo aislar la actividad de 

anticuerpo en la fracción gamma.  
1939. Lewis Longsworth y sus colaboradores 

utilizaron su técnica de electroforesis y notaron 

por primera vez el clásico pico de proteína M. 

1947. A.B. Lerner y C.J. Watson describen el 

síndrome clínico de crioglobulinemia. 
1955. Putnam y Hardy mostraron que las 

proteínas de Bence Jones derivaban 

directamente del reservorio metabólico de 

nitrógeno del cuerpo, más que tratarse de 

productos de degradación de algún tipo de 

precursor plasmático. 
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Figura 1B. Principales hechos históricos en el descubrimiento de la afección renal por 

MM y otras discrasias de células plasmáticas (continuación) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

1956. Leonhard Korngold y Rosa Lipari 

distinguieron dos diferentes clases de proteínas 

de Bence Jones, y mostraron una relación 

entre estas y las proteínas séricas del mieloma 

múltiple, así como con las globulinas normales. 

Las cadenas ligeras de inmunoglobulina ahora 

se llaman “kappa” debido a Korngold y 

“lambda” debido a Lipari. 

1957. Sidney Kobernick y J. H. Whiteside 

documentaron las primeras descripciones de 

glomerulopatías no amiloideas en pacientes con 

mieloma. 

1962. Gerald Edelman y Joseph Gally 

demostraron que las cadenas ligeras de un 

paciente con mieloma eran monoclonales) y 

presentaban las características descritas por 

Bence Jones un siglo antes. 

1963. Se describe la primera asociación entre 

mieloma y síndrome de Fanconi adquirido 

(defecto en la reabsorción tubular proximal de 

varias sustancias) 

1976. R. E. Randall (Escocia) reportó lo que se 

conoce como la enfermedad por depósito de 

cadenas ligeras, y así las cadenas ligeras no 

amiloidogénicas en el mieloma son conocidas 

como “tipo Randall”. 

1990. Pierre Aucouturier (Francia) reconoce 

una entidad rara, la enfermedad por depósito 

de cadenas pesadas. 
2012. Se publica en Blood, la primera 

descripción de la GMSR por  el grupo del 

IKMG(3) 

2013. El grupo de IKMG publica en Blood, 

recomendaciones de tratamiento para los 

diferentes patrones y entidades de daño renal 

descritos en el contexto de las gammapatías 

monoclonales 

2015. Se publica un consenso para el 

diagnóstico de la GMSR por miembros del 

IKMG(4) 

2016. El Grupo de Trabajo Internacional para el 

Mieloma publica recomendaciones específicas 

para el diagnóstico y manejo de la afección 

renal relacionada con el mieloma múltiple.(13) 



12 
 

En cuanto al reconocimiento clínico de los síndromes condicionados por la afección renal por 

gammapatía monoclonal, no es poco frecuente que se llegue al diagnóstico de una discrasia de 

células plasmáticas a partir del abordaje de una falla renal aguda o crónica de causa no 

especificada(7–10). Tenemos pues que, en el contexto específico del mieloma múltiple, sólo se 

reconoce a la nefropatía por cilindros (tubulopatía distal) como un evento definitorio de 

mieloma(11). Las otras formas de daño renal pueden ocurrir en el mieloma múltiple pero no se 

consideran un evento definitorio, ya que a menudo no coexisten con otros eventos definitorios 

de mieloma (hipercalcemia, anemia, lesiones líticas, aumento en la cantidad de células 

plasmáticas en médula ósea, aumento marcado en la creatinina sérica). Es por esta razón que 

se decidió referirse a ellas como GMSR. Así mismo cabe destacar que deben excluirse otras 

causas de lesión renal aguda y crónica como la coexistencia de nefropatía diabética, uso de 

fármacos nefrotóxicos, falla renal aguda prerrenal o postrenal. Por este motivo, se recomienda 

practicar una biopsia renal para el diagnóstico subyacente de la falla renal en pacientes con 

sospecha de nefropatía por cilindros, especialmente si los niveles de cadenas ligeras en suero 

son menores a 500 mg/L, en consistencia con las recomendaciones de la IKMG(12). 

Se han reconocido diversos mecanismos de falla renal relacionados o no con el depósito de 

inmunoglobulinas en las discrasias de células plasmáticas (Cuadro 2). Cabe destacar que en la 

afección renal de la discrasia de células plasmáticas es la proteína monoclonal la causa directa 

o principal de la falla renal, y no el tumor per se; y es, específicamente la conformación 

molecular de la proteína monoclonal, la que le confiere la patogenicidad al determinar la forma 

de depósito a nivel de las diferentes estructuras que conforman la histología renal. Ya sea antes 

o después de la identificación del depósito de proteína monoclonal a nivel renal, existen ciertas 

características clínicas que se han descrito para las diferentes entidades de afección renal. 

Debido al amplio abanico de posibilidades de daño histológico, a menudo diferentes tipos de 

depósito pueden dar afección clínica similar, por lo que en el caso de la afección renal por 

gammapatías monoclonales es difícil predecir con certeza el tipo de afección renal específica a 

partir únicamente de los hallazgos clínicos. En el Cuadro 3 se resumen las principales 

características clínicas de afección renal y extrarrenal de las gammapatías monoclonales de 

significado renal adaptado de las referencias (4,13), y en el Cuadro 4 se presentan sus 

principales características histológicas. 
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Cuadro 2. Mecanismos de falla renal en las discrasias de células plasmáticas 

Mecanismos Dependientes de Ig Mecanismos Independientes de Ig 

1. Nefropatía por cilindros → Los factores 

de riesgo incluyen MM de CL con >10 

gramos al día de excreción de proteína 

monoclonal, depleción de volumen, sepsis, 

fármacos. El depósito de Ig se da 

principalmente al interior de los túbulos. 

2. EDIM → Puede haber manifestaciones 

sistémicas. La deposición de las Ig puede 

ser a nivel glomerular o de los túbulos, 

aunque generalmente no coexisten los 

depósitos. 

3. Amiloidosis por cadenas ligeras → a 

menudo se asocia con albuminuria en rango 

nefrótico y cadenas lambda; puede 

presentarse con afección sistémica. El 

depósito de amiloide predomina en el 

glomérulo. 

4. Glomerulonefritis →  

- Membranoproliferativa 

- Proliferativa difusa 

- Extracapilar 

- Crioglobulinémica 

5. NTI 

6. ECM/Glomerulopatía Membranosa → La 

albuminuria suele agregarse a la proteinuria 

de CL 

7. Nefropatía IgA/Púrpura de Henoch-

Schonlein → Asociada con MM IgA 

1. Depleción de volumen / Sepsis → 

Azoemia prerrenal y NTA. Ambas pueden 

contribuir a la formación de cilindros 

intraluminales 

2. Hipercalcemia → Puede causar LRA por 

si misma o contribuir a la NC. 

3. Síndrome de Lisis Tumoral → 

Nefropatía por fosfatos o por ácido úrico 

4. Toxicidad farmacológica →  

- Zolendronato: causa raramente LRA. 

- Pamidronato: causa rara de 

glomeruloesclerosis focal y segmentaria de 

la variedad colapsante 

- Antiinflamatorios no esteroideos, 

inhibidores de la enzima convertidora de 

angiotensina, antagonistas del receptor de 

angiotensina, diuréticos de asa, medio de 

contraste hidrosoluble → pueden contribuir a 

precipitar la NC. 

5. Infiltración directa del parénquima 

renal por las células plasmáticas → Casos 

raros. Asociados a MM agresivo ó avanzado. 

Es la menos frecuente de todas las 

manifestaciones renales asociadas al MM. 

6. Pielonefritis → Rara. Contribuyen varios 

factores: inmunodeficiencia y deficiencia de 

inmunoglobulinas, quimioterapia como 

tratamiento del MM. 

 Cuadro adaptado de (14) 
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Cuadro 3. Principales características de afección clínica renal y extrarrenal en las 

GMSR 

Enfermedad Afección Renal Afección Extrarrenal 

Con depósitos 

organizados de 

Inmunoglobulinas 

Amiloidosis AL 

Amiloidosis AH 

Amiloidosis AHL 

Proteinuria, síndrome nefrótico y 

enfermedad renal crónica. 

La hipertensión arterial y la 

hematuria son poco comunes.  

Frecuente: corazón, hígado, nervios 

periféricos, tracto gastrointestinal. 

Hematológico: GMSR, MM (poco 

común), MW 

Glomerulonefritis por 

Inmunotactoides 

Proteinuria, síndrome nefrótico, 

enfermedad renal crónica, 

microhematuria, hipertensión 

Infrecuente: nervio periférico y piel 

Hematológico: LLC (común), 

linfoma de células B, GMSR, MM 

(poco común), complemento bajo 

hasta en 30% de los pacientes. 

Glomerulonefritis 

crioglobulinémica tipo I 

Proteinuria, síndrome nefrótico, 

enfermedad renal crónica, 

microhematuria e hipertensión.  

Menos común: síndrome 

nefrítico, lesión renal aguda y 

anuria 

Frecuente: piel, nervios periféricos, 

articulaciones 

Hematológico: GMSR, MM, linfoma 

de células B, MW, Complemento 

bajo. 

Enfermedad por 

Depósito de 

Inmunoglobulina 

Monoclonal 

Proteinuria, síndrome nefrótico, 

enfermedad renal crónica, 

microhematuria e hipertensión 

Frecuente, pero a menudo 

sintomática: corazón, hígado, 

pulmón 

Hematológico: GMSR, MM, MW, 

Hipocomplementemia en depósito 

de cadenas pesadas γ1 y γ3. 

Glomerulonefritis 

proliferativa con 

depósitos de 

inmunoglobulina 

monoclonal 

Proteinuria, síndrome nefrótico, 

enfermedad renal crónica, 

microhematuria e hipertensión.  

Poco común.  

Hematológico: GMSR. 

Raro: MM, linfoma de células B, 

MW 

Hipocomplementemia en 30% de 

los pacientes 
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Glomerulopatía por C3 

con gammapatía 

monoclonal 

Proteinuria, síndrome nefrótico, 

enfermedad renal crónica, 

microhematuria e hipertensión. 

Hematológico: GMSR 

MM, es común a 

hipocomplementemia, con C3 bajo 

y ocasionalmente anticuerpos 

contra el factor H del complemento  

Nefropatía por cilindros Oliguria, lesión renal aguda Se asocia a mieloma múltiple 

manifiesto: 

Calcio, hipercalcemia 

Renal, falla renal 

Anemia 

Bone, afección ósea 

Síndrome de Fanconi 

por cadenas ligeras 

Hipouricemia, hipofosfatemia, 

glucosuria normoglicémica, 

aminoaciduria generalizada, 

proteinuria de bajo peso 

molecular, acidosis tubular renal 

tipo 2, enfermedad renal crónica 

de progresión lenta 

Hueso: osteomalacia  

Hematológico: GMSR, MM, 

Waldenström (poco frecuente) 

Tubulopatía proximal 

sin cristales 

Proteinuria tubular y enfermedad 

renal crónica progresiva 

Hematológico: GMSR, MM 

Histiocitosis con 

depósito de cristales 

Disfunción tubular proximal y 

enfermedad renal crónica 

Médula ósea, hígado, bazo, 

ganglios linfáticos, pulmón, piel y 

córnea.  

Hematológico: GMSR, MM, LLP. 

 

 

 

 

 

 

 



16 
 

Cuadro 4. Principales características histológicas a nivel renal condicionadas por las diferentes 

gammapatías monoclonales. 

 Clínica Renal Microscopía de luz Inmunofluorescencia Microscopía Electrónica 

Síndrome de 

Fanconi por 

cadenas ligeras 

Afección del TP.  

ERC de 

progresión lenta 

Atrofia y desdiferenciación 

de las células del TP 

Inclusiones 

intracitoplásmicas 

Inclusiones de CL en las 

células del TP 

Casi siempre por cadenas 

kappa: Vκ1, o Vκ3 (raro) 

Cristales romboideos dentro 

de los lisosomas de las 

células del TP o libres en el 

citoplasma. 

Tubulopatía 

proximal por 

cristales 

Proteinuria tubular 

con o sin ERC 

progresiva 

Atrofia y desdiferenciación 

de las células del TP 

Edema citoplásmico en 

células del TP 

Cadena ligeras a nivel de 

células del TP (κ ó λ) 

Acúmulos granulares amorfos 

de CL.  

Aumento en los lisosomas con 

apariencia moteada 

Histiocitosis con 

depósito de 

cristales 

Disfunción del TP 

ERC 

Histiocitos con inclusiones 

cristalinas (células 

pseudo-pseudo Gaucher) 

en el intersticio y grasa 

perirrenal 

Atrofia y desdiferenciación  

de las células del TP  

Inclusiones de CL en las 

células del TP 

En su mayoría kappa: Vκ1 

o Vκ3 

Cristales (en forma de aguja) 

dentro de los histiocitos y 

ocasionalmente en las células 

del TP y glomerulares 

Amiloidosis AL, 

AH ó AHL 

Proteinuria, SN, 

ERC. 

La hipertensión 

arterial y la 

hematuria son 

menos comunes. 

Frecuentemente 

afecta también a 

los vasos y al 

tubulointersticio 

Depósitos mesangiales 

rojo Congo positivos y en 

paredes de los capilares 

(dicroísmo y 

birrefringencia bajo la luz 

polarizada) 

AL: depósitos CL, en su 

mayoría lambda 

AH: depósitos de cadenas 

pesadas (γ1, o γ4, o α), 

con deleción del primer 

dominio constante (CH1) 

AHL: depósitos de CL y 

pesadas, en su mayoría 

γ+λ o α+κ  

Fibrillas no ramificadas y con 

distribución aleatoria 

GN por 

inmunotactoides / 

GN con depósitos 

organizados de 

microtúbulos de Ig 

Proteinuria, SN, 

ERC, 

microhematuria, 

hipertensión 

GN mesangial con 

características 

membranosas 

GNMP 

En caso de LLC es común 

el infiltrado intersticial con 

células tumorales 

Depósitos 

granulares/difusos en el 

mesangio y las paredes 

capilares 

(predominantemente 

subepiteliales) 

Depósitos monotiípicos de 

IgG 

(IgG1>IgG2>IgG3) (κ>λ) 

Depósitos de C3, C4, C1q 

Microtúbulos con arreglo 

paralelo de 10-60 nm, con 

centro hueco 

GN 

crioglobulinémica 

tipo I 

Proteinuria, SN, 

ERC, 

microhematuria, 

hipertensión 

arterial.  

Menos frecuente 

síndrome nefrítico, 

LRA y anuria.  

GNMP 

GN endocapilar 

Son comunes los trombos 

glomerulares 

Ocasionalmente se 

presenta con vasculitis 

intrarrenal 

Depósitos granulares en el 

mesangio, paredes 

capilares (sobre todo 

subendoteliales), paredes 

vasculares 

Trombos glomerulares 

Depósitos monotípicos de 

IgG, IgM o IgA (κ>λ)  

Microtúbulos de 10-90 nm 

Cristales intra y extracelulares 

(cristalcrioglobulinemia) 
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EDIM (tipo Randall) Proteinuria, SN, 

ERC, 

microhematuria, 

hipertensión 

Glomeruloesclerosis 

nodular (constante en el 

depósito de cadenas 

pesadas) 

Engrosamiento de las 

membranas basales 

tubulares y paredes 

vasculares 

Depósitos lineales en toda 

la membrana basal del 

túbulo, membrana basal 

glomerular y alrededor de 

los miocitos arteriolares y 

arteriales 

EDCL: sobre todo kappa 

(Vκ4) 

EDCP: CP truncas (γ1, γ3, 

γ4 o α) con deleción de 

CH1 

Depósitos de C3 en EDCP 

por γ1 y γ3 

EDCPL: CL + depósitos 

de CP truncas 

Depósitos amorfos en la 

membrana basal tubular, 

membrana basal glomerular, 

mesangio y paredes 

arteriolares/arteriales 

GNMP con 

depósitos de Ig 

monoclonal 

Proteinuria, SN, 

ERC, 

microhematuria, 

hipertensión 

GNMP 

GN endocapilar 

GN membranosa 

GN mesangial 

Depósitos granulares en el 

mesangio y paredes 

capilares 

Depósitos monotípicos de 

IgG: IgG3>IgG1,>IgG2 

(κ>λ) 

Más raros los depósitos 

monotípicos IgM, IgA o CL 

Depósitos de C3+C1q 

Depósitos granulare no 

organizados en el mesangio, 

subendotelio o subepiteliales 

Glomerulopatía por 

C3 con 

gammapatía 

monoclonal 

Proteinuria, SN, 

ERC, 

microhematuria, 

hipertensión 

GNMP 

GN mesangial 

GN proliferativa 

endocapilar 

Depósitos granulares de 

C3 en el mesangio y en 

las paredes capilares.  

Sin depósitos de Ig o muy 

escasos 

EDD: Depósitos 

electrondensos mesangiales 

intramembranosos, grandes y 

redondeados (en forma de 

salchicha) 

GN por C3: depósitos 

electrondensos mal definidos 

a nivel del mesangio, 

intramembranosos y 

subendoteliales. 

Jorobas comunes en EDD y 

GN por C3. 

 

Se han descrito otras lesiones renales en el espectro de las gammapatías monoclonales, en las 

que no está involucrada directamente el depósito de inmunoglobulina monoclonal sino otros 

mecanismos que implican la secreción de varios factores biológicos y/o actividad de la 

inmunoglobulina monoclonal como autoanticuerpo(4,15), los principales se resumen en el 

Cuadro 5. 
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Cuadro 5. Principales hallazgos histológicos renales reportados EN ASOCIACIÓN a 

diversas gammapatias monoclonales 

Lesión Asociada Mecanismo fisiopatológico involucrado 

Microangiopatía 

trombótica(MAT) 

(16) 

La Ig monoclonal puede facilitar directa o indirectamente el desarrollo de la MAT. La 

proteína M puede lesionar a las células endoteliales de manera directa, o de manera 

indirecta por la inhibición funcional de proteínas que regulan la trombosis. La lesión 

directa al endotelio puede hacerlo más susceptible al desarrollo de MAT después de 

otra lesión. 

GN por C3 / EDD 

(17). 

Activación de la vía alterna del complemento: las Ig actúan como autoanticuerpos 

contra el factor H o la C3 convertasa (factor C3 nefritogénico) que pueden activar la 

vía alterna del complemento condicionando EDD. Las CL se han asociado a GNMP 

vía inactivación del Factor H de la vía alterna del complemento.  

Nefropatía 

membranosa(18) 

Depósito de complejos inmunes monotípico con patrón membranoso. Se asocia 

predominantemente a tres hallazgos en la biopsia: 

1. Tinción PLA2R negativo 

2. Tinción positiva para una subclase específica de IgG (siendo IgG1 la más 

reportada) 

3. Proliferación focal y/o semilunas en la microscopía de luz.  

Se han reportado nefropatías membranosas con anticuerpo monoclonal IgG3kappa 

antiPLA2R(19). 

Podocitopatía por 

cristales de 

CL(20,21) 

Depósitos de cristales al interior de los podocitos, condicionando proteinuria 

glomerular nefrótica o subnefrótica con(20) o sin(21) glomeruloesclerosis focal y 

segmentaria.  

Glomerulopatía 

colapsante(22) 

El mecanismo de lesión glomerular que lleva al colapso es multifactorial e incluye 

daño directo al podocito por las fibrillas de amiloide y compromiso vascular por el 

depósito vascular de amiloide. Pueden contribuir otros factores como las infecciones 

virales sobreimpuestas o la exposición a ciertos fármacos, así como alelos de riesgo 

APOL1. 

Proliferación 

extracapilar(23) 

Activación de la vía alterna del complemento: las Ig actúan como autoanticuerpos 

contra el factor H o la C3 convertasa (factor C3 nefritogénico) que pueden activar la 

vía alterna del complemento condicionando EDD.  

Las CL se han asociado a GNMP vía inactivación del Factor H de la vía alterna del 

complemento.  

La paraproteína desencadena la activación o desregulación sistémica del 

complemento, y/o la activación sistémica de los neutrófilos.  
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Uno de los factores por los que es importante conocer el grado de afección renal y sus 

características histológicas en el contexto de las gammapatías monoclonales es porque se ha 

documentado que la afección renal influye en el pronóstico de supervivencia renal 

(supervivencia del paciente sin requerimiento dialítico) y global (supervivencia del paciente, 

independientemente de la dependencia de diálisis) de los pacientes. En el Cuadro 6 se 

comentan los principales factores pronósticos involucrados en la supervivencia renal y global 

de los pacientes con NC, AL y EDIM.  

Cuadro 6. Factores pronósticos para supervivencia renal y global en la nefropatía por 

cilindros, amiloidosis por cadenas ligeras y enfermedad por depósito de 

inmunoglobulina monoclonal. 

 Pronóstico 

Nefropatía por 

Cilindros(24) 

Supervivencia renal: creatinina sérica o presencia de lesión 

renal aguda al momento de la biopsia, plasmaféresis.  

Supervivencia global: presencia de lesiones líticas el más 

importante. Con menor peso: diagnóstico de mieloma múltiple, 

edad y lesión renal aguda al momento de la biopsia.  

Amiloidosis por 

cadenas ligeras 

(Inmunoamiloide)(25,26) 

Supervivencia renal: el mejor predictor de respuesta órgano-

específica es la respuesta hematológica completa. La reducción 

de un 75% en la proteinuria se ha asociado a mejor 

supervivencia.  

Supervivencia global: Si se diagnostica antes de miocardiopatía 

avanzada la supervivencia depende de la eligibilidad para 

trasplante autólogo de células hematopoyéticas o de una buena 

respuesta hematológica a la quimioterapia. 

Enfermedad por 

depósito de 

inmunoglobulina 

monoclonal(27,28) 

Supervivencia renal: relacionada con la edad y grado de 

insuficiencia renal al momento de la presentación.  

Supervivencia global: edad, trastorno hematológico subyacente 

(MM) y depósito extrarrenal de cadenas ligeras.  

Sólo la coexistencia de nefropatía por cilindros en la histología 

afectó la supervivencia renal y global.   
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Basado en lo anterior, las gammapatías monoclonales actualmente tienen un espectro 

nefrológico amplio. En el Hospital General de México desde el año 2012 se han realizado 

alrededor de 100 biopsias renal al año y esto nos ha permitido identificar diversos casos de 

gammapatías monoclonales con involucro renal. Por esto consideramos oportuno revisar, 

caracterizar y conocer los hallazgos clínicos e histológicos en los pacientes con afección renal 

y gammapatías monoclonales.  
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III. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 

 

La afección renal por gammapatías monoclonales no es un hallazgo infrecuente para los 

nefrólogos que buscan llegar a la causa de una falla renal aguda o crónica de etiología 

desconocida en un paciente. Así mismo, tampoco es infrecuente que el médico nefrólogo se 

encuentre en contacto con pacientes con alguna gammapatía monoclonal ya diagnosticada, y 

quienes cursan con algún grado de falla renal que amerita medidas específicas de diagnóstico 

y tratamiento.  

A nivel de la República Mexicana, es escasa la información concerniente a la incidencia o 

prevalencia de los diversos grados de falla renal en pacientes con gammapatía monoclonal. Así 

mismo son pocas las descripciones de los hallazgos clínicos e histopatológicos en estos 

pacientes. Por este motivo, consideramos importante conocer cuáles son los hallazgos 

histopatológicos que se presentan en pacientes con diagnóstico de gammapatía monoclonal, 

así como su correlación con la función renal inicial (al momento de la biopsia renal). 

Agregado a esto es importante mencionar que la falla renal es un factor de riesgo independiente 

para un pobre pronóstico en cuanto a la supervivencia del paciente(24,25,31–33). Debido a 

esto, consideramos importante conocer cuáles son los principales cambios histológicos iniciales 

condicionados por las gammapatías monoclonales y cuál es su correlación con la función renal 

inicial (al momento de la biopsia renal). 
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IV. JUSTIFICACIÓN 

 

La afección renal es una forma de daño a órgano blanco condicionada por las gammapatías 

monoclonales, que al tener una presentación grave condiciona la morbilidad e incluso 

mortalidad(3). 

Las diferentes formas de afección histológica por gammapatía monoclonal presentan cuadros 

clínicos muy variados(34), y la información detallada acerca de la correlación histológica con 

las variables clínicas como grado de afección renal, proteinuria e hipertensión, es hasta el 

momento escasa en nuestro medio.  

Es importante conocer la forma específica de afección histológica renal por gammapatía 

monoclonal en cada paciente, debido a que la afección renal es un factor pronóstico importante 

en los pacientes con Mieloma Múltiple y otras gammapatías monoclonales. Se ha demostrado 

que el tratamiento temprano dirigido a controlar la clona de células plasmáticas, condiciona de 

manera importante un mejor pronóstico a nivel renal(32). 
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V. HIPÓTESIS 

 

En las gammapatías monoclonales las afecciones histológicas renales se han reportado sobre 

todo en el caso del mieloma múltiple, sin embargo, otras alteraciones histológicas como la 

amiloidosis o la enfermedad por depósito de inmunoglobulina monoclonal, se reportan como 

hallazgo histológico en al menos 40% de los pacientes(30). 

 

Con base en lo anterior, consideramos que si la heterogeneidad clínica de los pacientes con 

gammapatía monoclonal está presente, entonces los hallazgos histológicos renales serán 

específicos y diferentes de acuerdo con el tipo de gammapatía presente y estructura de la 

nefrona afectada.   
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VI. OBJETIVOS 

 

GENERAL  

• Conocer la presencia de lesiones histológicas asociadas a la presencia de gammapatía 

monoclonal y su correlación con la función renal inicial.   

 

ESPECÍFICOS 

• Describir los hallazgos histológicos en la biopsia renal de pacientes con hallazgos 

compatibles con afección renal por gammapatía monoclonal. 

• Correlacionar las variables histológicas con los niveles de creatinina y estimación de la 

función renal al momento de la biopsia.  
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VII. MATERIAL Y MÉTODOS 

 

TIPO Y DISEÑO DEL ESTUDIO 

Estudio retrospectivo y transversal.  

 

POBLACIÓN  

• Muestra por conveniencia. 

• Se obtendrán los datos de todos los expedientes de pacientes cuya biopsia renal haya 

arrojado resultados compatibles con afección renal por gammapatía monoclonal, en el 

periodo de enero de 2013 a mayo de 2018. Se recabará información respecto a la 

presentación clínica del paciente (diagnóstico clínico) y niveles de creatinina sérica al 

momento de la biopsia renal.   

 

CRITERIOS DE INCLUSIÓN, EXCLUSIÓN Y ELIMINACIÓN 

 

CRITERIOS DE INCLUSIÓN 

Se incluirán para revisión todos los expedientes de pacientes con diagnóstico de mieloma 

múltiple y otras gammapatías monoclonales a quienes se les haya realizado una biopsia 

renal dentro de los primeros seis meses de su diagnóstico. 

 

CRITERIOS DE EXCLUSIÓN 

Pacientes que no cuenten con información completa en el expediente clínico. 

 

CRITERIOS DE ELIMINACIÓN 

Pacientes con material histológico insuficiente para la realización del estudio.  
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MÉTODOS E INSTRUMENTOS DE RECOLECCIÓN DE DATOS Y ANÁLISIS DE LA 

INFORMACIÓN 

• Se contará con una hoja de recolección de datos para la lectura de las biopsias renales, 

así como para recabar la información clínica de los expedientes. (Anexo 1). 

 

FUENTE DE INFORMACIÓN 

• Expediente Clínico Único, disponible en los archivos clínicos General y de Hematología.  

• Laminillas de biopsias renales seleccionadas, en el servicio de Patología 
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VIII. ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

 

Se realizará estadística descriptiva con medidas de resumen (frecuencias absolutas y relativas) 

y de tendencia central (medias± desviación estándar), de acuerdo con el tipo de variables, en 

el caso de las variables continuas con distribución no paramétrica se reportarán los datos en 

medianas con sus rangos intercuartiles. Para la comparación entre los grupos se realizará 

prueba t de student o Chi cuadrada, dependiendo del tipo de variable, se buscará correlaciones 

(r) entre las variables numéricas, mediante la prueba de Pearson. Consideramos un valor de 

p≤0.05 como significativo. 
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IX. RESULTADOS 

Se revisaron los registros de un total de 890 biopsias renales, de las cuales se identificaron 27 

con hallazgos histológicos compatibles con gammapatías monoclonales (3.03%). Se 

documentaron tres tipos de afección histológica por gammapatía monoclonal: 12 casos de 

nefropatía por cilindros (44.4%), 10 casos de inmunoamiloide (37%) y cinco casos de 

enfermedad por depósito de inmunoglobulina monoclonal (18.6%). En la Tabla 1 se resumen 

las principales características de la población y en la Tabla 2 se resumen brevemente las 

principales características de los 27 casos incluidos. La edad promedio en los pacientes fue de 

56.63±10.74 años para la población en general, y no fue diferente entre los tres grupos. Cabe 

destacar que cinco pacientes (todos con nefropatía por cilindros) fueron menores de 50 años 

de edad. Los niveles de creatinina sérica tuvieron una media de 6.2±6.93 mg/dl para toda la 

población, pero entre los grupos fueron significativamente diferentes, siendo mayores para los 

pacientes con nefropatía por cilindros y significativamente menores para los pacientes con 

inmunoamiloide. Considerando el grado de ibrosis, la tasa de filtrado glomerular fue 

inversamente proporcional al grado de fibrosis (r=-0.28 y p=0.152).  Por consiguiente, los niveles 

de TFG fueron proporcionalmente diferentes entre los grupos estudiados, según puede 

apreciarse en la Figura 2. 

Tabla 1. Resumen de las variables clínicas e histológicas de los diferentes grupos. 

 Total 
(n=27) 

NC 
(n=12) 

IA 
(n=10) 

EDIM 
(n=5) 

P 

Sexo masculino 70.4% (19) 75% (9) 60% (6) 80% (4)  

Edad (años) 56.63±10.74 52.08±12.16 61.3±8.3 58.2±8.28 0.314 

Creatinina 
sérica(mg/dl) 

6.2±6.93 10.59±8.49 2.06±1.30 3.96±1.78 0.007 

TFGe(ml/min/1.73m2) 24.81±25.07 8.83±6.46 46.1±28.31 20.6±15.72 <0.001 

Afección histológica 

Glomerular  17(63%) 2(16.7%) 10(100%) 5(100%) <0.001 

Vascular 10(37%) 1(8.3%) 8(80%) 1(20%) <0.001 

Tubular  16(59.3%) 12(100%) 1(10%) 3(60%) <0.001 

Intersticial 11(40.7%) 3(25%) 7(70%) 1(20%) 0.059 

Fibrosis(%) 34.8±14.8 33.25±15.94 33.3±15.01 41.6±12.26 0.54 
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Figura 2. Tasa de Filtración Glomerular en relación con los diversos grados de fibrosis 

encontrados en los pacientes 

 

 La afección glomerular y tubular se encontró en más de la mitad de los pacientes, sin embargo 

de manera específica se distribuyó de manera diferente en cada uno de los grupos: 

- Nefropatía por cilindros: el 100% de los pacientes se encontró con afección tubular 

debido a la presencia de cilindros intratubulares de proteína monoclonal, los cuales 

fueron constituidos en 8 de los casos (66.6%) por cadenas lambda y los restantes 4 

casos (33.3%) por cadenas kappa. La afección intersticial en forma de nefritis 

tubulointersticial se encontró en 9 pacientes (75%), aunque sólo se documentó afección 

intersticial severa en el 25% de los casos. La afección glomerular asociada al depósito 

de algunas cadenas ligeras solamente se documentó en dos de los casos. Cabe destacar 

que independiente a ello, se reportó la presencia de glomeruloesclerosis focal y 

segmentaria del tipo perihiliar en dos casos, así como nefropatía diabética estadio III de 

la RPS en otros dos casos. El grado de fibrosis predominante fue el grado II, 

correspondiendo a un porcentaje de fibrosis de 33.25±15.94. 

- Inmunoamiloide (amiloidosis por cadenas ligeras): el 100% de los pacientes se encontró 

con afección glomerular, aunque cabe destacar que 80% de los pacientes se encontró 

con afección vascular en forma de depósitos de amiloide a nivel vascular y el 70% se 

r= -0.28 

p= 0.152 
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encontraron con depósito de amiloide a nivel intersticial. La afección tubular solamente 

se reportó en un paciente. Solamente en uno de los casos se encontró una 

glomerulopatía adicional en forma de glomeruloesclerosis focal y segmentaria perhiliar. 

El grado de fibrosis predominante fue también el grado II, correspondiendo a un 

porcentaje de fibrosis de 33.3±15.01. 

- Enfermedad por depósito de inmunoglobulina monoclonal: se documentaron solo 5 

casos, el 100% con afección glomerular, sin embargo el 60% se encontraron con 

afección tubular. Esta afección tubular se debió a nefropatía por cilindros coexistente en 

dos de los casos y en el caso restante debido a datos histológicos compatibles con 

afección tubular importante. El grado de fibrosis predominante fue el grado 3 sin 

embargo, la media de fibrosis corresponde a un porcentaje de 41.6±12.26. 

En la Figura 3 se presenta brevemente el porcentaje de pacientes que requirieron tratamiento 

dialítico al momento de la biopsia renal, en cada uno de los grupos. De forma específica para 

el tipo de gammapatía se observa que los pacientes con nefropatía por cilindros tuvieron un 

mayor requerimiento dialítico respecto a los otros grupos (p=0.092).  

Figura 3. Porcentaje de pacientes con requerimiento dialítico al momento de la biopsia renal. 

 

p= 0.092 
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La presencia de nefropatía por cilindros se asoció a mayores niveles de creatinina y por 

consiguiente a una menor tasa de filtración glomerular estimada (p<0.001). se encontró mayor 

afección glomerular en el caso de los pacientes con amiloidosis por cadenas ligeras y 

enfermedad por depósito de inmunoglobulina monoclonal en concordancia al patrón histológico 

descrito para las mismas, sin embargo encontramos además importante afección vascular e 

intersticial que se encontró únicamente en los pacientes con amiloidosis (p<0.001). 

Por otro lado, se observó una correlación directamente proporcional entre la tasa de filtrado 

glomerular y la presencia de inmunoamiloide (r=0.5) y una asociación inversamente 

proporcional entre la tasa de filtrado glomerlar y la presencia de nefropatía por cilindros 

(p=0.008). (Véase Figura 4). 

Figura 4. Tasa de Filtración Glomerular en los diferentes grupos. 

 
 

 

 

 

 

 

r = 0.5 
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X. DISCUSIÓN 

En nuestro centro, se tiene el conocimiento que del año 2013 a mayo de 2018 se habían 

realizado un aproximado de 890 biopsias renales, por lo que la incidencia aproximada de 

afección renal por gammapatías monoclonales en nuestra población de pacientes sometidos a 

biopsia renal sería de un 3.03%. La principal afección encontrada fue nefropatía por cilindros 

en el 44.4% de los casos, cursando con requerimiento dialítico al momento de la biopsia renal 

en la mayoría de estos casos. Las otras dos afecciones por gammapatía monoclonal que 

documentamos fueron inmunoamiloide en el 37.1% de los casos y enfermedad por depósito de 

inmunoglobulinas monoclonales en el 18.5% de los casos. Son pocos los reportes en México 

acerca de la afección histológica renal por gammapatías monoclonales. Recientemente en un 

trabajo de tesis realizado en el Servicio de Nefrología del Centro Médico Siglo XXI, se reporta 

una prevalencia del 6.32% para gammapatías monoclonales respecto de una población total de 

174 biopsias renales(35). De los 11 pacientes reportados en el trabajo del Centro Médico Siglo 

XXI, se concluyó el diagnóstico hematológico de amiloidosis renal en cinco casos, mieloma 

múltiple en cuatro casos, enfermedad por depósito de inmunoglobulina monoclonal en un 

paciente y crioglobulinemia en otro paciente. Ellos reportaron que el 72.7% debutaron con 

síndrome nefrótico, y que el 90.9% de su población fueron mujeres, con una edad promedio de 

53 años.  

En el Cuadro 7 se observa una diferencia destacable en nuestro grupo: la pérdida de pacientes 

al seguimiento, representando un 40.74% de los pacientes descritos en nuestra serie. 

Consideramos que el acceso garantizado a un sistema de seguridad social (derechohabiencia) 

es un factor que define la permanencia o pérdida al seguimiento de estos pacientes. Se han 

reportado de manera reciente en nuestro centro(36), que solo el 28.8% de nuestros pacientes 

tienen acceso a algún tipo de seguridad social, y que el hecho de no contar con algún tipo de 

seguridad social es un factor de riesgo que aumenta la mortalidad respecto a los pacientes que 

sí tienen acceso a seguridad social. (RR 2.64, IC 95% [1.84-3.79] , p=0.001). 

Así mismo, menos de la mitad de los pacientes acudieron al servicio de hematología en más de 

una ocasión (48.14%). De los pacientes que acudieron a seguimiento, se documentó mieloma 

múltiple en siete pacientes, amiloidosis renal en tres pacientes y el abordaje hematológico no 
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fue concluyente en tres pacientes. Dos pacientes se encuentran en tratamiento y seguimiento 

en el Instituto Mexicano del Seguro Social. 

Cabe destacar que los pacientes que recibieron tratamiento tuvieron que hacer un gasto de 

bolsillo para costearlo. Recientemente se publicó un análisis comparando pacientes mexicanos 

con mieloma, agrupándolos según aquellos que no tenían seguridad social y aquellos que 

tenían seguros de gastos médicos privados(37). Los autores analizaron una cohorte 

retrospectiva de 148 pacientes, 77 sin cobertura de servicios de salud y 71 con cobertura 

privada, y encontraron que una falta de cobertura en servicios de salud es una barrera crítica 

para recibir medicamentos de nueva generación en los pacientes con mieloma múltiple, así 

como la atención médica relacionada que pueda impactar en su pronóstico. La etapa de ISS al 

diagnóstico, el tratamiento de inducción y el trasplante autólogo de células hematopoyéticas 

fueron los principales contribuyentes a la desigualdad en la supervivencia entre los pacientes 

sin cobertura de salud y con cobertura privada. Las respuestas completas o parciales muy 

buenas se alcanzaron en una proporción significativamente mayor de los pacientes con seguro 

privado, así mismo, aún en las recaídas los pacientes con seguro privado tuvieron mejor 

supervivencia debido a que tuvieron acceso a tratamiento con lenalidomida o bortezomib como 

segunda o tercera línea de tratamiento.  

En cuanto a los hallazgos histológicos encontrados en nuestra población, encontramos que son 

similares a lo reportado en la literatura, debido a cuestiones económicas y a falta de seguimiento 

no es posible hacer una comparación completa con otras cohortes reportadas en países de 

primer mundo, debido a que nuestra población en la mayoría de las ocasiones no tiene acceso 

a algunas pruebas especializadas como electroforesis de proteínas, inmunofijación de proteínas 

y estudios de citogenética. Nasr(30) y cols. En la Clínica Mayo se hizo un análisis de 190 

pacientes con mieloma múltiple y quienes fueron sometidos a una biopsia renal, encontraron 

que la lesión más frecuentemente encontrada era la nefropatía por cilindros en 33% de los 

pacientes, depósito de inmunoglobulina monoclonal en 22% de los pacientes y amiloidosis en 

21% de los pacientes. Encontraron nefropatía diabética en 5% de los casos, en comparación 

con 7.4% en nuestra serie, así como 3% de pacientes con glomeruloesclerosis focal y 

segmentaria versus 11.1% encontrado en nuestra serie.  
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No hubo diferencia entre los grupos en cuanto a la fibrosis intersticial, aunque se encontró una 

discreta tendencia a encontrar una mayor fibrosis intersticial en el grupo de enfermedad por 

depósito de inmunoglobulinas monoclonales, lo cual concuerda con lo reportado por la serie de 

Nasr(30). 

Es importante destacar que en dos de nuestros pacientes, la enfermedad por depósito de 

inmunoglobulina monoclonal coexistió con nefropatía por cilindros como patrón secundario, lo 

cual se ha asociado a un peor pronóstico para la función renal y la sobrevida global en estos 

pacientes(27,28).  

Cuadro 7. Comparación de los hallazgos histológicos en biopsia renal de pacientes con 
gammapatías monoclonales en CMN Siglo XXI y HGM 

 Centro Médico Nacional Siglo XXI 
(n=11) 

Hospital General de México 
(n=27) 

Período de estudio Enero de 2010-Enero de 2015 (60 
meses) 

Enero de 2013-Mayo de 2018 
(65 meses) 

Total de biopsias en 
el periodo 

174 890 

Prevalencia 6.32% 3.03% 

Edad 53±14.5 (26 a 68 años) 56.63±10.74 

Sexo 1 hombre (9.1%) 
10 mujeres (90.9%) 

19 hombres (70.4%) 
8 mujeres (29.6%) 

Síndrome Nefrótico 82.7% Proteinuria >3.5 g/d en 14/22 
pacientes con la información 
disponible (63.2%) 

Diagnóstico 
Histológico 

GNMP (3, 27.2%) 
Glomerulopatía membranosa (3, 27.2%) 
Glomeruloesclerosis focal y 
segmentaria (2, 18.1%)  

NC (12, 44.44%) 
Amiloidosis por CL(37.03% 
EDIM (5, 18.51%) 

Diagnóstico 
hematológico 

Amiloidosis renal (5, 45.45%) 
MM (4, 36.36%) 
EDIM (1, 9.09%) 
Crioglobulinemia (1, 9.09%) 

En total 15 pacientes asistieron 
a Hematología. Sólo 13 con 
seguimiento por hematología 
(48.14%): 
- MM (7) 
- Amiloidosis Renal (3) 
- No concluyente (3) 

Tratamiento 
hematológico 

Recibieron tratamiento (6, 54.5%) 
No recibieron tratamiento (27.5%) 
No aceptó el tratamiento (1, 9.1%) 
Falleció antes de recibir el tratamiento 
(1, 9.09%) 

Recibieron tratamiento: 
- En HGM (8, 29.62%) 
- En el IMSS (2, 7.4%) 
No recibieron tratamiento (4, 
14.81%) 
Falleció antes de recibir 
tratamiento (2, 7.40%) 
Nunca regresaron a 
seguimiento (11, 40.74%) 
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XI. CONCLUSIÓN 

 

Los hallazgos histopatológicos renales en nuestra población de pacientes coinciden con lo 

reportado para otras series. Encontramos que existe una correlación directamente proporcional 

entre la presencia de amiloidosis intersticial y una mejor tasa de filtrado glomerular, y una 

relación inversa entre la tasa de filtrado glomerular y la nefropatía por cilindros. Debido a la 

condición de escasos recursos y falta de cobertura de seguridad social de la mayoría de 

nuestros pacientes, no se tiene información suficiente sobre el seguimiento y por lo tanto 

pronóstico de cada uno de ellos en cuanto a su función renal, diagnóstico definitivo y 

supervivencia global. 

Consideramos importante que otras instituciones de salud que atienden a población con 

cobertura de seguridad social reporten lo encontrado en sus pacientes para determinar si en el 

seguimiento a largo plazo existe alguna diferencia en la supervivencia o el pronóstico en relación 

a la función renal al momento del diagnóstico de las diferentes gammapatías monoclonales.  
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