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TRATAMIENTO DE LA GLOMERULONEFRITIS 
CRONICA CON MICOFENOLATO DE MOFETIL EN 
NIÑOS 
Servicio de Nefrología Pediátrica y Patologia del Centro Medico Nacional 20 de 
Noviembre del ISSSTE, México DF. 
RESUMEN 

Introducción: El Miconenolato de Mofetíl (MMF) es un medicamento utilizado en el trasplante de 
órganos por su efecto ínmunosupresor • así como también se ha considerado para el tratamiento 
de la glomerulonefrítis crónica. El estudio tiene por objeto dar a conocer nuestra experiencia en 
este Centro Médico en el uso del MMF para el tratamiento de la glomerulonefrítis resistente en 
niños. 
Material y Métodos: Realizado entre julio del 2003 y julio del 2004 con diagnóstico de 
glomerulonefrítis crónica refractaría a tratamiento. Se administró el MMF por 12 meses 
realizándose seguimiento clinico, bioquímico y se registraron efectos colaterales de manera 
bimestral de cada paciente. La dosis utilizada fue de 1.25g/m2/día. 
Resultados: 6 pacientes fueron incluidos, 3 con glomeruloesclerosis focal y segmentaria (50%), 2 
con glomerulonefritis mesangioprliferativa (33%) y 1 paciente con nefropatia lúpica llb de la OMS. 
En la glomeruloesclerosis focal y segmentaría se presentó remisión parcial de la proteínuría en un 
tiempo promedio de 8.6meses sin alteraciones en la función renal. La glomerulonefrítís 
mesangioproliferativa se observó sin respuesta al tratamiento. En la nefropatía lúpica hubo 
remisión total de la proteínuría. Solo 1 paciente presentó efectos secundarios (diarrea). 
Discusión : El uso del MMF en este tipo de patologías es atractivo ya que algunas investigaciones 
reportan la remisión total del padecimiento, teniendo mayor éxito en las lúpica. 
Conclusiones: Se ha considerado al MMF como una alternativa para el tratamiento de este 
padecimiento, ya que como se demostró anteriormente, disminuye la proteinuria y retarda la 
progresión del daño renal. 
Palabras clave: glomerulonefritís, Micofenolato de mofetil. niños. nefropatía lúpica 

SUMMARY 
lntroduction: The Micophenolate of Mofetil (MMF) is a medicine used in the transplant of organs by 
its inmunosupresor effect, as well as it has been considered for the treatment of glomerulonephrítis 
chronic. The study intends to present our experience in thís Med1cal Center in the use the MMF for 
the treatment glomerulonephritís resistan! in chí ldren 
Material and Methods: Made between July of 2003 and July of the 2004 with refractory diagnosis 
of glomerulonephritis chronic to treatment. Clinícal, biochemical pursuit was admínístered to the 
MMF by 12 months being made and collateral effects of bímonthly way of each patíent were 
registered. The used dose was of 1.25g/m2/dia Results: 6 patients were includíng, 3 with focal 
and segmenta! glomeruloesclerosis (50%). 2 wíth glomerulonephnt1s mesangioprliferative (33%) 
and 1 patient with lupic nephropaty llb of the WHO. In the focal and segmenta! glomeruloesclerosís 
average of 8.6meses w1thout alterations in the renal funct1on appeared partial remíssion of 
proteinuria in a time. Glomerulonephrítis mesangíoproliferative was observed without answer the 
treatment. In the lúpica nefropatía lhere was total remissíon of prote1nuria. Single 1 palien! 
presented/displayed indírect effect (diarrea). 
Discussion: The use of the MMF in this type of pathologies is attractíve since sorne mvestigatíons 
report the total remission of the suffering, havíng greater success 1n the lup1c. 
Conc/usions 11 has been consídered to the MMF like an alternatíve far the treatmeni of lh1s 
suffering. since as 1t were demonstrated previously, it dimíníshes proteinuria and it slows down the 
advance of the renal damage. 
Key words: glomerulonephritis, Micophenolate of mofetil children. lup1c nephropathy 



INTRODUCCIÓN 

El Micofenola to de mofetil (MMF), medicamento util izado comúnmente 

en tratamientos de inmunosupresión 11 ?1,cuyo metabolito activo es el 2-

ester morfolinoetil del ácido micofenó lico, inhibidor del inosin 

monofosfato deshidrogenasa la etapa final en la síntesis de novo de 

las purinas; inhibe la proliferación de células T y B, la producción de 

ant icuerpos y la expresión de moléculas que se adhieren a la 

superficie de los linfocitos. 

El MMF ha sido uti li zado en el último quinquenio en el tratamiento de 

la glomerulonefrítis crónica resistente y/o dependiente a otros agentes 

inmunosupresores ya sea los glucocorticoides como monoterapia o en 

combinación con diferentes drogas citotóxicas 13 4.5). 

En adultos se han realizado diversos estudios, encontrando buena 

respuesta en la glomerulonefrítis por lgA y nefritis lúpica (6.7.a .9101 1 12). 

En la población pediátrica existen pocos estudios del uso del MMF en 

glomerulonefr itis crónica, los más representativos los reportes de 

casos1s g ·01, donde describen al MMF como un nuevo inmunosupresor 

efectivo para el tratamiento de las glomerulonefrítis crónicas, de tipo 

prim aria o secundaria refractarias a tratamiento con ciclofosfamida . 



azatioprina, ciclosporina A, y/o prednisona , así como menores efectos 

secundarios ( 13.14 . 15). 

Como ya se ha comentado, existe poca experiencia en niños con y 

para el uso del MMF, por lo que no se tiene aún una dosis 

estandarizada; utilizando a dosis respuesta , por un tiempo en la 

mayoría de los casos de 12 meses. 

En esta investigación la hipótesis planteada es: El MMF administrado 

por vía oral reduce el daño ocasionado por la glomerulonefrítis crónica 

resistente a tratamientos previos. 

El presente estudio tiene por objeto establecer la respuesta de la 

glomerulonefrítis crónica multirresistente en niños, dar a conocer 

nuestra experiencia y resu ltados en el servicio de Nefrología Pediátrica 

del Centro Médico Nacional 20 de Noviembre del ISSSTE. 
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MA TER/AL Y METODOS 

Estudio prospectivo y descriptivo, realizado de julio del 2003 a jul io del 

2004 en niños de 5 a 15 años con diagnóstico de glomerulonefrítis 

crónica refractaria a tratamiento con prednisona, Ciclosporina A, 

ciclofosfamida y/o azatioprina. 

Los pacientes previo al inicio de la administración del MMF se 

tomaron exámenes de laboratorio basales: biometría hemática. 

creatinina sérica, urea, proteinuria en orina de 24hrs, examen general 

de orina con sedimento urinario, albúmina sérica, colesterol y 

triglicéridos. Se calculó depuración de creatinina y se realizó inversa 

de la creatinina el seguimiento y control fue cada 2 meses hasta 

completar 12 meses. Así mismo se registró la presencia de efectos 

secundarios al tratamiento con MMF a lo largo del estudio. Se 

consideraron efectos secundarios aquellos presentados después de 

24hr de administrado el MMF: diarrea, alteraciones gastrointestinales, 

linfopenia. 

La dosis de MMF fue de 1.25g/m2/día divididos en dos tomas, con los 

al imentos, sustentada y fundamentada en las dosis utilizadas en 

trasplante renal y reportes previos (3.4.5) . 
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Remisión completa fue definida como la ausencia de proteinuria, 

proteinuria menor 0.5g/24h, sedimento urinario normal , no incremento 

de la creatinina serica y de depuración de creatinina estable. 

Remisión parcial fue definida como la reducción de la proteinuria en un 

30% o más, proteinuria menor a 2g/24h, sedimento urinario normal o 

con mejoría en relación al basal y función renal estable. 

Falla del tratamiento se definió como no remisión de la proteinuria y/o 

deterioro de la función renal. 

Los familiares de los pacientes fueron informados sobre el protocolo, 

.aceptando participar, autorizando por escrito. 

Se recolectaron datos y realizó análisis estadístico con T pareada 

simple y descriptivo. 
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RESULTADOS 

Se captaron un total de 20 pacientes, de los cuales solo 6 cumpl ieron 

con los criterios de inclusión. 

De los 6 pacientes, 3 fueron variedad histológica de 

glomeruloesclerosis focal y segmentaria (50%), 2 glomerulonefrítis 

mesangioproliferativa (33%) y 1 paciente con nefropatía lúpica tipo llb 

de la OMS(16% ). 

Remisión completa fue observada en el paciente con nefropatía lúpica 

tipo llb(16%), remisión parcial en los pacientes (50%) con 

glomeruloesclerosis focal y segmentaria. 

La falla en el tratamiento se manifestó en los pacientes con 

glomerulonefrítis mesangioproliferativa difusa como lo muestran las 

figura 1 A ,B,C (33%). 

Las características epidemiológicas se observan en la tabla 1 y 2. 

La paciente con nefropatía lúpica presentó remisión de la proteinuria 

en promedio a los 6 meses de tratamiento. Los pacientes con 

glomeruloesclerosis focal y segmentaria presentaron disminución 

significativa de la proteinuria en un tiempo promedio de 8.6meses. 

7 
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Fig 1A. COMPORTAMIENTO PROTEINURlll GLOMERULOESCLEROSIS 
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Fig 1C . COMPORTAMIENTO PROTEINURIA NEFROPATIA LUPICA llb 
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Tabla 1. Detalles clinicos de los pacientes tratados con MMF. 
CASO DX. HIST. DX CLIN SEXO 

GMEFS SX. NEFROTICO FEM 

2 GMEFS SX. NEFROTICO MASC 

3 GMEFS SX. NEFROTICO FEM 

4 GMESPR SX NEFROTICO FEM 

5 GMESPR SX NEFROTICO FEM 

6 llb NL FEM 

GMEFS = Glomeruloesclerosis focal y segmentaría. 
GMESPR = Glomerulonefrítis mesangioproliferativa difusa 
NL = Nefropatfa lúpica. 
llb= Glomerulonefritis mesangial .Clasificación OMS 
p =parcial 
t = total 

T bl 2 D r · d 1 d a a atos c 1rncos e os pacientes trata os con 

CASO DURACION 
MMFCMESES) 

1 12 

2 12 

3 12 

4 12 

5 6 

6 12 
p =parcial 
t = completa 
SIR = Sin respuesta 
• =los primeros 1 O meses de tratamiento 
·· =los últimos 2 meses de 1ratamiento 

DOSIS 
(Q/m2/día) 

1.25 

1.25 

1 25 

1.25· 
0.6 .. 

1.25 

1.25 

EDAD TX PREVIO 

12ª PREDNISONA 
CICLOFOSFAMIDA 
MOSTAZA NITROG 
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5• PREDNISONA 
CICLOFOSFAMIDA 

15ª AZATIOPRINA 
PREDNISONA 
CICLOFOSFAMIDA 

MMF 

REMISION 
(MESES) 

10p 

6p 

10p 

SIR 

S/R 

6t 
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La proteinuria en los 6 pacientes estudiados disminuyó de manera 

significativa de los O a los 6 meses de tratamiento con MMF (P=0.004) 

y de O a los 12 meses no se encontró significancia en la disminución 

de la proteinuria, esto debido a que dos pacientes presentaron falla en 

el tratamiento (fig 2). 

La función renal se midió en estos pacientes por medio de la 

depuración de creatinina y la creatinina sérica (fig 3). 

Fig 2. COMPORTAMIENTO PROTEINURIA 
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A los 6 pacientes se les realizó depuración de creatinina al inicio del 

estudio y posteriormente determinación cada 2 meses. Se observó 

que a los 6 meses de haber iniciado tratamiento con MMF no hubo 

deterioro en la depuración de creatinina (P=0.007), la cual se vio 

alterada posteriormente por los pacientes con falla en el tratamiento. 

La creatinina sérica fue otro parámetro que se tomó en cuenta el cual 

no sufrió cambios durante los primeros 6 meses de tratamiento. 

En la tabla 3 se describe el comportamiento de la biometria hemática, 

cretinina sérica y EGO durante el periodo de estudio. 
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El caso número 4 manifestó durante el periodo de estudio (16%), 

evacuaciones diarreicas como efecto secundario, lo cual fue manejado 

con disminución de la dosis del MMF esto en el mes 10, sin presentar 

mejoría en los síntomas por lo que hubo necesidad de suspender el 

tratamiento al cumplir justo los 12 meses con MMF (tabla 4 ). No se 

encontraron casos de infecciones o algún otro efecto adverso 

secundario a la administración del MMF. 

La dosis promedio utilizada de MMF fue de 1.2g/m2/día. 

Tabla 3. Comportamiento promedio de la Biometria hemática. creatinina sérica y sedimento del 
examen general de orina durante el periodo de estudio. 

Casos Biornetría hernática Creatinina EGO 

Ornes 6rnes 12rnes Ornes 6rnes 12mes O mes 6rnes 12mes 
leuc 5700 8000 4300 0.6 Ó.6 0.7 prot300 75 75 
linfo 1311 1600 1677 erita 50 50 50 

2 leuc 6700 5400 7800 0.9 prot100 75 50 
hnfo 2900 2100 3300 erita O o o 

3 leucl 1700 11500 12600 0.6 0.6 0.6 prot1 50 100 50 
hnfo 4937 4200 5077 eritr O o o 

4 leucl 1200 8800 9850 0.6 0.8 1.1 pro! 75 500 100 
hnfo 4212 2290 2810 eritr250 250 250 

5 leuc 5400 3.7 6.6 prot100 
linfo 2010 eritr100 

6 leuc 5200 7800 6540 06 0.6 0.6 prot 30 o o 
hnfo 1800 1500 2350 eritr250 150 25 



Tabla 4. Presencia de efectos secundarios por cada paciente durante el tratamiento con MMF 
CASOS INFECCIONES DIARREA VOMITO NEUTROPENIA 

SEVERA 
1 NO NO 1 

i 
NO NO 

2 NO NO NO NO 

3 NO NO NO NO 

4 NO s1· s1· NO 

5 NO NO NO NO 

6 NO NO NO NO 
·=la paciente manrfestó diarrea y vómito a los 10 meses de tratamiento. por lo que se disminuyó la dosis a 0.6g/m2/dla. 
continuando con las manifestaciones hasta los 12 meses. PO< este motivo se suspende tratamiento con MMF una vez 
te<minados los 12 meses de seguimiento. 

14 
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DISCUSIÓN 

El MMF ha sido adoptado como parte del tratamiento inmunosupresor 

en los pacientes con trasplante de órganos sól idos siendo usado más 

frecuentemente en trasplante renal¡s.9.10.11.12.13.14). 

Otras de las utilidades del MMF es en el tratamiento de las 

glomerulonefrítis crónicas con comportamiento refractario a otros 

agentes¡20.21 .23.2s¡. 

Los resultados de este estudio afirman que los pacientes con lesiones 

como la glomeruloesclerosis focal y segmentaría así como la 

nefropatía lúpica con clasificación 1-11 de la OMS en la mayoría de los 

casos presenta mejor respuesta en relación a otros patrones 

histol óg iCOS{ 15.17 .18.19.20.21.22.23.24.25). 

Los efectos secundarios observados, fueron mínimos, lo cua l apoya 

las conclusiones de diversos autores como Cross y Chandra¡25,21i. 

De los efectos colaterales manifestados en los pacientes, solo se 

observó en el caso del paciente 6. Estas cifras estadísticas 

comprueban lo dicho en diversos ensayos, donde se demuestra la 

baja incidencia de efectos secundarios 121.2s.29¡_ 
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En esta investigación se comprobó la efectividad del MMF como 

agente en el tratamiento de la glomerulonefrítis crónica en niños, ya 

que como se comentaba anteriormente, no hay suficientes trabajos 

que avalen el uso de este medicamento en la población pediátrica que 

padecen esta enfermedad. 

La mayor uti lidad se considera radica en la experiencia en el manejo 

del MMF. 
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CONCLUSIONES 

Se ha considerado al MMF como una alternativa para el tratamiento de 

este padecimiento, ya que como se demostró anteriormente, 

disminuye la proteinuria y retarda la progresión del daño renal. 

El uso del MMF en este tipo de patologías es atractivo ya que algunas 

investigaciones reportan la remisión total del padecimiento, teniendo 

mayor éxito en las lúpica. 

Se continuara con este estudio, pues la muestra de niños fue 

pequeña, esto, debido al tipo pacientes que se manejan en este 

hospital. 

17 
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