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Con ¢l objete de reunir en breve tiempo, material clinico
adecuado para obtener conclusiones valederas se organizd en
1966 un grupo colaborativo internacional para el estudio de las
enfermedades renales en los nifios.

El primer estudio se dirigié a obtener informacién sobre la
historia natural del sindrome nefrético idiopético, sobre su sus-
trato anatémico y sobre los resultados del tratamiento inicial
con corticoesteroides. Asimismo se realizd una ensayo controlado
comparando el efecto de azatioprina y placebo asociados a corti-
coesteroides, en pacientes corticorresistentes y corticodependientes.

Ingresaron al estudio 191 pacientes que llenaron todos los
requisitos clinicos y de laboratorio establecidos para ¢l diagnds-
tico de sindrome mefrético idiopatico y que no habfan recibido
previamente ninglin tratamiento. Se obtuvieron los diagndsticos
histopatolégicos siguientes por medic de biopsia percutinea en
134 pacientes: lesiones glomerulares minimas en 77%, hialiniza-
cién segmentaria y focal en 109, lesiones membrano proliferati-
vas en 3%, proliferacién mesangial en 3%, proliferaciéon endo
y extracapilar en 3%, nefropatia membranosa en 0.7%, lesiones
avanzadas no identificables en 0.7% y lesiones epimembranosas
con proliferacién en 0.7%.

La corticoterapia inicial dio los siguientes resultados: res-
pondieron con remision total 155 casos (81%) ; no respondieron
{resistentes) 36 casos (199%); tuvieron recaidas frecuentes (de-
pendientes) 46 casos (2490). Desertaron del estudio 9 nifios
1 Trabajo presentado en la sesién ordinaria del 8 de abril de 1970.
2 Académico numerario.

3 Hospital Infantil de México.
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(59¢) y fallecieron 7 (3%). De estos dltimos, uno habia res-
pondido a esteroides y 6 no.

De los 67 nifios con biopsia renal, que remitieron totalmente,
62 tenfan lesiones glomerulares minimas. Cinco pacientes mas,
con estas mismas lesiones no respondicron al tratamiento.

Trece pacientes resultaron con lesiones de hialinizacién seg-
mentaria y focal, y de ellos fueron resistentes 10 y fallecieron
tres, lo que indica que este grupo particular tiene gran impor-
tancia prondstica.

El ensayo terapéutico demostréd que no hubo ninguna ven-
taja con el empleo de azatioprina en los casos corticorresistentes
y en cuanto a los corticodependientes no evité recaidas subse-
cuentes, Aun cuando hubo disminucién del ntimero total de
recaidas y por lo tanto el de meses “en riesgo”, no se justifica
su empleo por el peligro potencial tanto inmediato ( infecciones)
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como mediato
Mip. Mix. 100: 1135, 1970).

N JuLio pr 1966, Henry L. Bar-
E nett, Profesor de Pediatria del Al-
bert Einstein College of Medicine de
Nueva York fundé una organizacién
internacional dedicada al estudio co-
laborativo de las enfermedades renales
en los nifies. Catorce centros de  Ne-
frologia Pedidtrica de sicte paises (Es-
tados Unidos de Norteamérica, Finlan-
dia, Gran Bretafia, Holanda, Japén,
México y Suiza) fueron los participan-
tes iniciales.!

El objetivo de esta agrupacién era
reunir en ¢l menor tiempo, material
adecuado para estudios controlados so-
bre evolucién natural, fisiopatologia,
patologia y ensayos de terapéutica en
pacientes pedidtricos sobre las nefropa-
tias cuyo estudio reclamara prioridad y
que al poder ser estudiados con criterio
uniforme y con procedimientos estan-
darizados permitiria obtener informa-
cién adecuada del problema,

(alteraciones cromosémicas, linfomas). (Gac.

El primer estudio que se” propusc
realizar fue sobre sindrome nefrético
idiepético pretendiendo obterer:

a) ‘Correlacién entre los aspectos cli-
nicos, funcionales, histopatolégicos
y la evolucién natural, después de
terapia corticoesteroidea.

b) Comparacién de los resultados te-
rapéuticos obtenidos con cortico-
esteroides mas placebo, con corti-
coesteroides més azatioprina, en
pacientes que no respondieron a
corticoterapia sola o que presenta-
ron recaidas frecuentes después de
haber respondido con -
total.

remisién
ANTECEDENTES

El sindrome nefrético se caracteriza
por la presencia de edema, oliguria,
proteinuria, hipoalbuminemia e hiper-
colesterclemia, siendo el signo més im-
portante la proteinuria significativa,2
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-Este sindrome puede ser primitivo
(idiopdtico) o secundaric a otras en-
fermedades sistémicas o renales en cuyo
curso puede presentarse.

Se justifica mencionar en forma es-
pecial el sindrome nefrético neonatal
cuya evelugién es fatal y no se modifi-
ca con terapéutica conocida.®

La incidencia del sindrome nefrético
idiopatico es de 8 por millén en las
edades de 0 a 9 afos.? Los centros par-
ticipantes aportaron la informacién pre-
via al estudio, sobre 541 pacientes con
sindrome nefrético idiopdtico, estiman-
dose que 20% no respondicron al tra-
tamiento con corticoesteroides, 507
presentaron una recaida después de ha-
respondido  satisfactoriamente  y
10% tuvieron recaidas frecuentes.

ber

Para un estudio prospective se esti-
mb que peodrian ser colectados 100 casos
nuevos por afio y que pronto se con-
tarfa con una muestra adecuada de
pacientes corticorresistentes en los cuales
se podria ensayar, por ¢l método doble
ciego, la eficacia de la azatioprina.

Por otro lado se podria también exa-
minar si en los pacientes que recaen
muy frecuentemente, la asociaciéon de
azatioprina y cortisona hacia desapa-
recer la aparente corticodependencia a
la que se atribuian ecstas recaidas.

I.a combihacién de corticoesteroides
y azatioprina sc indicé con objeto de
prevenir las lesiones hepéticas que han
sido atribuidas a la azatioprina en es-
tudies experimentales.

DEFINICIONES Y CRITERIOS

Proteinuria  significativa. Mis de
40 mg por hora y por m2 de superficie
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corporal, (mg/h/m?) en muestra de 12
horas, nocturna y en reposo.

Hipoalbuminemia. Menos de 2.5 g
de albmina por 100 ml.

Remision total. Desaparicién de los
signos clinicos y bioquimicos incluyendo
la proteinuria.

Libre de proteinuria. Proteinuria ne-
gativa (menos de 4 mg/h/m2) en tres
dias alternos en una semana.
Reaparicién de la protei-
nuria (méas de 4 mg/h/m2) en tres
dias alternos en una semana.

Recaldas.

Paciente corticorresistente, Es acuél
que al terminar el tratamiento conven-
cional de corticoesteroides persiste con
proteinuria.

Paciente corticosensible,  Es el que
presenta remisién total durante o al ter-
minar ¢l tratamiento con corticoesteroi-
des.

Paciente corticodependiente. Es aquel
que después de haber presentado remi-
sion total, recae al disminuir la dosis
de corticoesteroides o al suspender el
tratamiente. Para fines préicticos, se
considera dentro de la misma clasifica-
cién al paciente que presenta dos recai-
das en el periode de seis meses despuds
de haber terminado el tratamiento con
corticoesteroides.

MATERIAL ¥ METODOS

Ingresaren al estudio pacientes con
sindrome nefrético idiopético, de eda-
des comprendidas entre seis semanas y
16 afios, sin tratamientos previos con
corticoesteroides o drogas inmunosupre-
soras.

Se excluyeron del estudio los casos de
sindrome nefrético que estuvieron aso-
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ciados con diabetes mellitus, lupus, sifi-
lis, amiloiclosis, nefropatias por drogas,
malaria, parpura anafilactoide, o car-
diopatias ciandgenas.

El criterio para sindrome nefrético se
apoy6 en el cuadro clinico con niveles
de albimina sérica inferior a 2.5 g por
100 ml. y proteinuria superior a 40 mg/
h/m? en muestra nocturna de 12 horas
y por un periodo mayor de una semana.

El periodo de estudio se extendid
desde el lo. de enero de 1967 al 31 de
diciembre de 1969 y en ese lapso ingre-
saron 191 pacientes; la distribucién de
los pacientes por clinicas se observa en
la tabla 1.
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iniciales que a continuacién se mencio-
nan, cuyos resultadoes se incluyeron en
la citada forma 2:

En sangre: citologia hematica com-
pleta, urea, creatinina, colesterol total,
proteinas totales y fracciones (por elec-
troforesis), fosfatasa alcalina, transami-
nasas glutamicopiriivica y oxalacética,
antiestreptolisinas, células L. E., anti-
cuerpos antinucleares y reacciones sero-
luéticas.

Se envié sangre para determinar beta
1C globulina al Dr. Clark West (Cinci-
natti) ; los resultados fueron contestados
a la clinica correspondiente y a la ofi-
cina central.

Tanra 1

DISTRIBUCION DE PACIENTES EN LAS CLINICAS PARTICIPANTES

Cortico- Cortico- © Deser- Falle-
Clinicas Total rresistentes  dependientes  taron cteron
Albert Einstein (N. Y. ) (EU.A.) 18 3 4 1
Cornell (N.Y. ) (E.U.A 14 2 3
Galveston (Tex., B.UA) 23 10 + 1
México (Hosp. InfanhI) 16 3 1 i
México (Hosp. de Pediat. TMSS) 3 1
Utrecht (Holanda) ] 9 3 1
Helsinki (Finlandia) 32 4 10 1 |
Zurich (Suiza) 8 2 2 1
Niigata (Japén) 3 5 12 t 2
Amsterdam (Holanda) 5 i
Glasgow (Escocia) 14 1 7
Birmingham (Inglaterra) 2
Berna (Suiza) 3 1
Manchester (Inglaterra) 3 1
191 36 (19%) 46 (24%) (5%) h(i 0)
Tan pronto como un paciente reunié En orina: osmolaridad o densidad

las condiciones para ingresar al estudio
se llend la forma de identidad (No. 1)
v de historia clinica detallada (No. 2),
enviandose copia de cada una a la ofi-
cina central en Nueva York.

Se practicaron los exdmenes y pruchas

especifica, proteinas cuantitativas por el
método del dcido sulfosalicilico; glucosa,
eritrocitos y leucocitos por minuto, cul-
tivo,

Selectividad de proteinuria por el nié-
todo de inmunodifusién en placas. Una
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muestra de orina de 4 ml preservada
con azida de sodio fue enviada para
este estudio al Dr. Stewart Cameron en
Londres.

Depuracién de creatinina.

Telerradiografia de térax y huesos
largos.

Urografia excretora.

Los pacientes fueron tratados con
srednisona (proveniente de una misma
fuente para todos los centros participan-
tes) a la dosis de 60 mg por m?2 de
superficie corporal, por dia en dosis
fraccionadas, durante cuatro semanas,
seguidas de otro periodo de tratamiento
intermitente en que se administré la
prednisona a razén de 40 mg/m2/dia
durante tres dias consecutivos cada se-
mana, por cuatro semanas o mas,

Si la negativizacién de la proteinuria
ccurrfa durante cl perfodo de trata-
miento intermitente la terapia se pro-
longaba cuatro semanas mas a partir
de ese momento.

Los pacientes que respondieron con
remision total quedaron bajo control
clinico periédico.

Los pacientes ¢ue no respondieron
dentro del periodoe de ocho semanas de
terapia inicial se consideraron cortico-

resistentes.

Los pacientes que respondieron pero
que recayeron dos veces dentro de los
sels meses siguientes al tratamiento ini-
cial fueron considerados como cortico-
dependientes.

Nueve pacientes (5% ) desertaron
del estudio,

La distribucién de estas categorias de
pacientes por clinica se muestra en la

tabla 1.
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Los pacientes resistentes y dependien-
tes entraron al estudio comparativo en-
tre placebo y azatioprina. El ingreso sc
hizo distribuyéndolos por azar (método
deble ciego) conforme se iban clasifi-
cando segiin su respuesta a la cortico-
terapia inicial. A los pacientes resisten-
tes se les dio prednisona intermitente
(40 mg/dia/m? tres dias consecutivos
de cada semana) mis azatioprina (60
mg/dia/m2) diariamente o placebo du-
rante 90 dias.

A los pacientes dependientes se les
dio la misma terapéutica pero por un
periodo de 180 dias. En este grupo, la
prednisona se dio diariamente (60 mg/
dia/m2) hasta lograr la negativizacién
de la proteinuria y después se pasé al
esquemmna intermitente.

Teda la informacién se envié a la
oficina central coordinadora en Nueva
York de donde se obtenia la distribucién
terapéutica codificada correspondiente
a cada paciente, asi como las drogas
identificadas por clave, recibidas por el
farmacéutico de cada clinica. La dis-
tribucién a los grupos de azatioprina v
placebo se obtuvo de una tabla de ni-
meros aleatorios y ni el farmacéutico ni
el médico tratante sabian lo que el pa-
ciente estaba recibiendo. La oficina cen-
tral proveia en sobre cerrado la identi-
dad del tratamiento de cada paciente
para ser conocido solamente en caso de
emergencia,

A cada paciente (o0 a sus familiares)
se le proporciond una hoja (forma 5)
para anotar durante cada mes, a diario
o por lo menos semanalmente, el peso
corporal, grado de edema (calificado
en cruces), proteinuria cualitativa, ni-
mero de tabletas que recibié y la fecha .
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en que las tomo, asi como los dias en
que hubo suspensién temporal o defi-
nitiva de la medicacién y las razones
para ello. Una copia de esta forma se
envié a la oficina central de Nueva
York para su control, la primera sema-
na de cada mes. En los casos distribui-
dos en el estudio doble ciego se llevaba
semanalmente control de citologia he-
mética.

Cada tres meses o cada vez que hubo
cambio de tratamiento o de clasificacion
clinica se llend una historia de evalua-
cién elinica y de laboratorio (forma
3). Una copia se envié a la oficina
central. Durante dicha evaluacién se
repiticron los estudios de quimica san-
guinea, proteinuria cuantitativa, uro-
cultivos, depuracién de creatinina, y
prucha de concentracién. Esta misma
vigilancia ha sido seguida hasta la ac-
tualidad en los casos que por alguna
razén salieron del estudio.

La hiopsia percutinea renal fue to-
mada en cada paciente antes de iniciar
la corticoterapia enviando cuatro co-
pias de cada preparacién, sin tefiir a
cada uno de tres patélogos consultantes
(Dr. Jack Churg, New York; Dra. Re-
neé Habib, Parfs; Dr. Richard White,
Birmingham) ; un breve resumen diag-
néstico fue enviado a cada médico tra-
tante, El patélogo local hacia su propio
diagnéstico y lo comunicaba al médico
tratante.

El paciente podia ser excluido del
estudio si empeoraba o no cumplia con
los recjuisitos.

Resurranos

De los 191 pacientes que entraron al
estucdio, todos se calificaron como de
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sindrome nefrético idiopatico, segin el
criterio expresado en la seleccién del
material; sin embargo un paciente re-
sulté  posteriormente ser de plrpura
anafilactoide.

Los resultados obtenidos en estos ca-
sos aparecen en la tabla 1. En 155
casos (81%) hubo negativizacién de la
proteinuria; 36 (19%) pacientes fueron
corticorresistentes; 46 (249 ) pacientes
tuvieron recaidas frecuentes (cortico-
dependientes) ; desertaron del estudio
9 nifios (3%) y 7 fallecieron (3%).
De estos dltimos, uno habia sido sen-
sible a corticoesteroides y 6 hahlan sido
resistentes. .

En los 191 casos se practicaron 134
biopsias cuyo diagnéstico fue el siguien-
te (Tabla 2): Lesiones glomerulares
minimas 103 (77% ) ; hialinizacién seg-
mentaria y focal 13 (109 ; prolifera-
cién celular endocarpilar o mesangial

(3%); lesiones membrano prolifera-
tivas 7 (5%) ; lesiones de proliferacién
endo y extracapilar (semilunas) 4
(3% ) ; lesiones membranosas 1 (0.7%);
lesiones avanzadas no identificables
(“crémicas™) 1 (0.7%); lesiones epi-
membra.nosas con proliferacion ce]uIar
1 (0.7%

La mformacién histopatolégica deta-
llada serd motivo de otra comunicacién.

La correlacién de la evolucién clini-
ca con las lesiones histopatolégicas se
encuentra en la tabla 2. De los siete
pacientes que fallecieron tres tenfan le-
siones glomerulares minimas en la biop-
sia (cn la necropsia uno de ellos resulté
con hialinizacién segmentaria y focal),
tres tenfan hialinizacién segmentaria y
focal y uno, lesiones membrano-prolife-
rativas.
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Tanra 2

DISTRIBUCION Y CORRELACION DE LAS LESIONES HISTOPATOLOGICAS
CON LA RESPUESTA A CORTICOESTEROIDES EN 134 BIOPSIAS.

i Resis-  Depen-
Diagnéstico patoligico No. de casos  Muertos  tentes  dientes  Sensibles
Lesiones glomerulares minimas 103 (77) 3 5 36 62
Hialinizacién segmentaria focal 13 (10) 3 10 1 2
Proliferacién mesangial (3) — 1 1 2
Lesiones membrano-proliferativas 7 () 1 6 - 1
Proliferacién endo y extracapilar 4 (3) — 4 — —
Nefropatia membranosa 1 (0.7) — 1 — —
Lesiones “cronicas” 1 (0.7) — 1 - -
Lesiones epimembranosas con pra-

liferacién (0.7) —_ 1 — —

Total 7 29 38 67

El grupo de pacientes corticorresis-
tentes con biopsia (29 casos) estuvo
constituido por 5 (de 103) con lesiones
minimas (uno resulté en autopsia con
hialinizacién segmentaria y focal); 10
(de 13) con hialinizacién segmentaria
y focal; uno (de 4) con proliferacion
mesangial, 6 (de 7) con lesiones mem-
branoproliferativas, 4 (de 4) con pro-
liferacion endo y extracapilar y tres
presentaron  respectivamente lesiones
membranosas (extramembranosas), le-
siones “‘crénicas” y lesiones epimembra-
nesas con proliferacion,

El grupo de pacientes corticodepen-
dientes o de recaidas frecuentes con
biopsia (38 casos) estuvo formado por
36 casos con lesiones minimas, uno con
lesiones de hialinizacién segmentaria y
uno con proliferacién mesangial.

Respondieron con remisién total, 62
de 103 casos de lesiones glomerulares
minimas, dos de 13 con hialinizacién
segmentaria, dos de cuatro con lesiones
de proliferacién mesangial y uno de
siete con lesiones membranopreliferati-

vas; este ultimo, ha quedado como pro-
bable glemerulonefritis aguda.

Analizando los demais datos clinicos
o de laboratorio para correlacionarlo
con la respuesta al tratamiento con cor-
ticcesteroides, se encontré que el mayor
nimero de respuestas satisfactorias es-
tuvo en el grupo de pacientes de 2 a 6
afios de edad; en los que tenian densi-
dad urinaria de mds de 1010 en forma
reiterada; sin eritrocituria persistente;
con mayor selectividad de proteinuria
y con niveles séricos normales de beta
1C globulina. Este indice estuvo redu-
cido en 69 de los casos.

Los resultados concernientes al resto
de la historia natural del sindrome ne-
frético estin siendo elaborados y seran
objeto de una comunicacion posterior.

Respecto a los resultados del ensayo
terapéutico con azatioprina y placebo
en el grupo de pacientes resistentes, se
encontré que igual nimero respondie-
ron en forma satisfactoria y negativa
con ambos esquemas terapéuticos (Ta-
bla 3).
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Tanra 3
RESULTADOS DEL TRATAMIENTO CON AZATIOPRINA EN 29 PACIENTES
CORTICORESISTENTES
Tratamiento Respondieron No respondicron Total
Azatioprina 2 12 14
Placebo 2 13 15
Total 4

25 29

Entre los pacientes corticodependien-
tes hubo igual niimero que no recaye-
ron en 6 meses, con azalioprina o con
placebo; sin embargo 8 casos recayeron
una o mis veces con placebo en con-
traste con cuatro que lo hicieron con
azatioprina. El nimero total de recai-
das y el nlmero de meses “en peligro”
fue mayor en el grupo que recibié pla-
cebo. (Tabla 4).

Utilizando una metodologia previa-
mente estandarizada se puede obtener
informacién correcta sobre la historia
natural de la enfermedad, y mediante
el empleo de un cuidadoso ensayo “do-
ble ciego”, se logran resultados valides,
sobre respuesta terapéutica que pueden
resistir andlisis criticos.

Hace cerca de veinte afios, se co-
menzaron a emplear los corticoesteroi-

Tanra 4

RESULTADOS DEL TRATAMIENTO CON AZATIOPRINA EN 33 PACIENTES
CORTICODEPENDIENTES

Sin recaidas

Tratamiento en 6 meses Una o mds recaidas No. de recaidas  Meses en peligro
(Casos) {Casos)
Azatioprina 11 4 9 96
Placebo 10 8 15 109
Total 21 12 24 205
Discusion des para tratar el sindrome nefrético en

Conviene hacer resaltar la importan-
cia de estudios como el presente, que
al través de la cooperacion internacio-
nal permiten colectar en breve tiempo
una muestra adecuada para poder es-
tablecer conclusiones sobre un padeci-
miento de distribucién mundial pero de
prevalencia reducida.

nifios, En ese tiempo no se hizo ningtin
intento para establecer su valor tera-
péutico, mediante un ensayo clinico
controlado. Fue evidente la respuesta
diurética y por lo tanto su capacidad
para disminuir el edema, hecho que se
manifiesta practicamente en todos los
casos y parece no haber duda sobre la
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mejoria lograda en la sobrevida de es-
tos pacientes. Sin embargo, posterior-
mente, se observd que alrededor de
209% de los pacientes nefrdticos, tal
como lo demuestra este estudio, no res-
ponden adecuadamente a los corticoes-
teroides y 259 recaen frecuentemente
después de haber respondido. En todos
estos casos, suclen presentarse con in-
tensidad variable, los diversos efectos
indeseables del hipercorticismo,® inclu-
sive aumento en la proteinuria;6 sin
embargo, dadas las circunstancias em-
piricas con que se inicié su uso, el apa-
rente beneficio de su empleo para el
sindrome nefrético, hace que en la ac-
tualidad, pueda considerarse falta de
ética, no tratar inicialmente con corti-
coesteroides este padecimiento,

La terapia con corticoesteroides plan-
tea en la mitad de los casos tratados,
una de estas dos situaciones; la corti-
corresistencia, que implica una letali-
dad de 30% en 5 afios y la corticode-
pendencia, en donde la frecuencia y la
dosis que se tienen que emplear para
suprimir la proteinuria, inducen a la
intoxicacién esteroidea.”

Se ha indicado que el estudio de di-
versos pardmetros, como el hallazgo de
depésitos de complemento o de inmu-
noglobulinas en los glomérulos por me-
dio de técnicas de inmunoflorescencia,$
o la presencia sostenida de valores bajos
de complemento sérico, o de una po-
bre selectividad de la proteinuria,1o
podria identificar desde su inicio, aque-
llos casos que no van a responder al
tratamiento con corticoesteroicles.

La identificacién de los casos corti-
codependientes requiere mayor tiempo
y el hecho cbligada de tener que pasar
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la prucha de uno o varios tratamien-
tos: sin embargo en este estudio se ha
podido establecer que todo caso que
presenté un minimo de dos recaidas
dentro de los seis meses siguientes al
tratamiento inicial, tuvo posteriormente
mayor ntimero de recaidas y con menor
intervalo entre ellas.

En ambas categorias de casos, se ha-
bia supuesto y varias publicaciones lo
apoyan® # 11:12 que el empleo de dro-
gas inmunosupresoras podria dar resul-
tados benéficos.

A nadie escapa cue al lado de estos
posibles, pero no plenamente compro-
bados efectos benéficos, se encuentra to-
da una gama de efectos indeseables, atn
de mayor gravedad que los de los cor-
ticoesteroides.13 14 15: 18 De aqui que
hubiera sido inconveniente repetir la
historia de los corticoesteroides. Por lo
tanto, el ensayo terapéutico controlado
para probar el valor de la azatioprina,
en aquellos casos en que los corticoes-
teroides habian fracasado, resulté alta-
mente conveniente. ‘

En el grupo de pacientes corticorre-
sistentes no se encontré diferencia en la
respuesta cbtenida con azatioprina méas
corticoesteroides con la obtenida con
placeho més corticoesteroides. En el
grupo de pacientes corticodependientes
resultd evidente que esta droga no pre-
vino recajdas posteriores y que las apa-
rentes ventajas de sp empleo, se des-
vanecen ante el hecho de la aparicién
de linfomas consecutivos a la terapia
con azatioprina en enfermos con alo-
transplante renal, ain por cortos perio-
dos de tratamiento y con dosis similares
a las aqui empleadas.1?
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La informacién obtenida a través de
la_ biopsia renal, ha puesto de mani-
fiesto la existencia de varias entidades
subyacentes detrds de la apariencia cli-
nica de sindrome nefrético.18 E] grupo
més importante, lo constituyd el de le-
siones glomerulares minimas, en el cual
solo 5% mno respondieron a esteroides
y 36% resultaron corticodependientes.

El grupo siguiente en importancia, es
¢l de hialinizacién segmentaria y focal,
en el cual 76% no respondieron al tra-
tamiento con corticoesteroides y hubo
30% de letalidad temprana. Tres pa-
cientes de este grupo respondieron ini-
cialmente; uno fue corticodependiente
¥ 1o mejord con azatioprina. Otro re-
sulté ser plrpura anafilactoide tipo 1I
¥ tuvo buena evolucién (es decir, el
sindrome nefrético resulté ser secunda-
rio) y el dltimo después de una res.
puesta satisfactoria, recayé y ya no
respondié a corticoesteroides, azatiopri-
na, ni ciclofosfamida. Este grupo puede
ser dificil de diagnosticar por biopsia,
dada la naturaleza focal de la lesion y
¢es probable que algunes casos diagnos-
ticados como de lesiones minimas sean
de hialinizacién focal, tal y como ocu-
i en uno de los casos del grupo de
lesiones minimas en este estudio, que
no respondié a corticoesteroides; al fa-
lecer, la autopsia revelé hialinizacién
glomerular, segmentaria y focal,

La selectividad de la proteinurial?
es un dato orientador pero no definiti-
vo, en el sentido que en el grupo de
pacientes con proteinuria altamente se-
lectiva, se encontraron ubicades la ma-
voria de los que tuvieron respuesta
satisfactoria a los corticeesteroides, pero
algunos de este grupo no respondieron
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a la terapéutica. Igualmente en el gru-
po de pacientes con proteinuria de es-
casa selectividad hubo algtin caso que
tuvo respuesta favorable al tratamiento,
aunque en la mayoria no fue asi.

En realidad, no se observd ningn
grado de intoxicacién grave por corti-
coestercides, en el grupo de pacientes
con recaidas frecuentes, de modo que
se piensa que antes de substituir este
tratamiento por el empleo de drogas
inmunosupresoras, se requiere una defi-
nicién més estricta de la corticodepen-
dencia, ya que muchos de estos pacien-
tes tienen un prondstico final benigno
y no deberia arriesgérseles con trata-
mientos potencialmente peligrosos,
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COMENTARIO OFICIAL

Josit CarLos PERA’

STE TRABAJo demuestra la gran canti-

dad de informacién que se puede ob-
tener de un padecimiento comin, pero con
una frecuencia baja, sumando la experien-
cia de varios centros hospitalarios coordina-
dos por un grupo central. Bajo normas de
estudio perfectamente planeadas y emplean-
do valoraciones de laboratorio y
patolégicas semejantes, se ha logrado sumar
un total de 191 casos en un periodo de dos
afios. El objeto fundamental del estudio era
obtener mas informacién sobre la historia

clinicas,

del sindrome nefrético idiopatico y precisar
la utilidad terapéutica de un nuevo com-
puesto inmunosupresor, la azatioprina, medi-
camento que habia probado su utilidad en
el tratamiento de estos pacientes, en varias
publicaciones recientes.

Tos autores sefialan que todes los casos

1 Académico numerario, Instituto Nacio-
nal de la Nutricién.

estudiados tuvieron un cuadro sintomatolé-
gico que permitié establecer el diagnéstico
de sindrome nefrético idiopético, o sea, que
se descartaron todas aquellas enfermedades
capaces de producir este sindrome.

El primer hecho interesante es que la
mayoria de estos casos cayeron dentro del
grupo de lesiones glomerulares minimas (103
de 134 biopsias), 13 casos fueron etiquetados
como de hialinizacién segmentaria y focal
v otros con diversos substratos anatomopa-
tolégicos, que no contaban con antecedentes
para englobarlos dentro de algln grupo co-
nocido. Este estudio ha permitido a los au-
tores sefialar la existencia de varias lesiones
patolégicas renales capaces de producir un
sindrome nefrético cuya eticlogia es impre-
cisable,

De todos los casos tratados con corticoes-
teroides, el poreentaje mis alto tuvo una
remisién completa, un grupo menor cayé den-





