SINDROME NEFROTIGO

ville, J. M., y McAdams, A. J.: Im-
munosuppressive therapy in persistent
hypocomplementemic glomerulonephri-
tis. J. Pediat. 671: 1113, 1965.

10. Cameron, J. S. y White, RH.R.: Se-
lectivity of proteinuria in children with
the nephrotic syndrome. Lancet, 1:
463, 1965,

11. Adams, D, A.; Gordon, A., y Mazwell,
M. H.: Azathioprine treatment of im-
munological renal Jmeme J. Amer.
Med. Assoc. 199: 3

12, White, R, H. R.; Cameron, J. S, v
Trounce, J. R.: Immunosuppressive
therapy in steroid-resistant proliferative
glomerulonephritis accompanied by the

nephrotic syndrome. Brit. Med, J. 2:
853, 1966.

13, Hutter, A. M.; Bauman, A W,
Frank, 1. N.: (‘yclo}}hos[)hamtde amz'

1145

severe hemorrhagic cystitis, New York
State J. Med. 69: 305, 1969.

14. Meadow, S. R.; Weller, R. O, y Ar-
chibald, R. W. R.: Fatal systemic
measles in a child receiving cyclophos-
phamide for nephrotic syndrome. Lan-
cet. 2: 876, 1969.

15. Grunberg, J.: Letters
Pediat. 73: 64, 1968,

16. Grupo de estudio internacional de en-
fermedades renales en los nifios. Proto-
colo sobre el empleo de ciclofosfamida
en el sindrome nefrétice. 1970,

17. Editorial: Immunomppremon and can-
cer. Lancet. I: 5035, 2

18, Habib, R.: Le bzoﬁsze rénale chez [ en-
fant, G. M. de France. 1966, p. 1755,

19. Cameron, J. S. y Blandford, G.: The
simple assessment of seIecszbaLy in heaz}
proteinuria, Lancet 2: 242, 6.

to Editor. ].

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-
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tro de los clasificades como corticodepen-
dientes, y otro mas como cort rresistentes;
siete casos fallecieron.

S6lo los casos resistentes y dependientes
fueron tratados con esteroides ¥ azatioprina
o con esteroides més placebo, Los resultados
obtenidos con estas combinaciones fueron
muy pobres, aun cuando en el grupo cor-
ticodependiente hubo una tendencia a menos
recaidas y las remisiones fueron mdas prolon-
gadas, con la combinacién da azatioprina
mds esteroides.

Sin embargo .es necesaric sefalar que de
los 29 casos corticorresistentes, sélo 14 fue-
ron tratados con azatioprina y 15 con pla-
cebo y esteroides; de estos 29 casos en sdlo
cuatro respondieron (dos en cada grupo).
Es importante hacer énfasis que de los casos
s6lo cinco tenfan lesiones glomerulares mi-
nimas, lesiones que han sido practicamente
las tnicas, que respondieron ficilmente a
corticoesteroides. Todos los demés casos co-
rrespondieron a enfermos con lesiones pro-
teiformes y que en lo general tienen mal
pronéstico, como son los casos con hialini-
zacidn segmentaria y focal, los membrano-
proliferativos, los de proliferacién intra b
extracapilar, y fue en estos en los que se
valoré la utilidad de la terapia combinada
de inmunosupresores y esteroides. Lo mismo
se puede decir de los corticodependientes, de
los 33 casos estudiados 15 recibieron azatio-
prina y esteroides y de estos 11 no tuyieron
recaidas en los primeros 6 meses, en contras-
te con 10 casos que recayeron de los 18
tratados con esteroides y placebo. Por otra
parte, en mi expericncia, el tiempo de tra-
tamiento es fundamental y en los casos pre-
sentados, los corticorresistentes sélo  reci-
bieron tratamiento durante tres meses y los
corticodependientes durante seis meses. En
nuestros casos el periodo de tratamiento no
ha sido menor de 12 meses, y en algunos de
ellos la respuesta no se observd hasta que
habian transcurrido 8 6 10 meses de iniciado
el tratamiento. Los resultados, aun cuando
sugieren poca efectividad de la azatioprina,
no la excluyen del manejo de pacientes
corticodependientes o corticorresistentes con

Gacera Mipica b MExico

Vor. 100, N¢ 11

lesiones minimas o con hialinizacién segmen-
taria y focal. Sin embargo, las razones que
esgrimen los autores de alta toxicidad por
bloqueo del sistema inmunolégico son vé-
lidas, ya que la aparicién de linfomas en
el curso del tratamiento, ha sido encontrada
en pacientes inmunosuprimidos y transplan-
tados, que con frecueneia rechazan ¥y en
quienes se tiene que modificar las dosis de
esteroides y de inmunosupresores, En el caso
de los enfermos con terapia inmunosupresora
existe el peligro de aplasia medular a dosis
bajas, infecciones y hepatotoxicidad que
desaparece en algunos casos al descontinuar
el fArmaco. El aumento en la frecuencia de
tumores, fundamentalmente sarcomas, si pa-
rece estar condicionada por la terapia inmu-
nosupresora, sobre todo en aquellos pacientes
tratados con globulina antilinfocitica aso-
ciada a azatioprina. Desconozco que este
tipo de complicacién haya aparecido en pa-
cientes tratados con inmunosupresores por
enfermedad renal, pero la posibilidad de que
esto ocurra es elevada. Los autores no men-
cionan ninguna complicacién en los 29 casos
tratados con azatioprina; en nuestra expe-
riencia hemos tratado upn grupo de 20 pa-
cientes por periodos de 8-24 meses, sin haber
observado tumores o problemas de toxicidad.
Por otra parte la corticoterapia  tampoca
es inocua y creo que es necesario revalorar
todos los informes antes de eliminar a los
inmunesupresores del tratamiento de las en-
fermedades renales.

Si los autores estdn seguros que el and-
lisis de ciertos exdmenes de lahoratorio como
la presencia de niveles de complemento sé-
rico bajo, depdsitos de complemento o in-
munoglobulinas en los glomérulos ¥ una
selectividad  disminuida de Ia proteinuria,
corresponde a casos (:crticarresistentes, ¢ por
qué ne iniciar en estos pacientes el trata-
miento con inmunosupresores ¥ esteroides?
De este modo se le da la oportunidad a esta
terapia de probar su efectividad en pacientes
ne tratados previamente eon esteroides solos.

Por lo que respecta a los casos corticode-
pendientes, los autores sefialan que muchos
de elles tienen un prondstico benigno y que
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en esta serie ninguno presentd datos serios
de hipercorticismo, Esto quiere decir que
tratados con esteroides acaban por responder
y que la asociacién de azatioprina y esteroi-
des es potencialmente peligrosa y que a pe-
sar de que disminuye las recaidas no de-
be ser empleada.

A pesar del esfuerzo realizado, el nimero
de enfermos tratades con la asociacién de
azatioprina y esteroides es pequefio pero
considero que significativo, De estos grupos,
ol corticorresistente (14 casos) solo recibio
tratamiento por 90 dias; la mayoria de las
lesiones eran muy complejas y de mal pro-
néstico. $6lo respondieron dos casos y quie-
o pensar que se trataba del grupo de lesio-
nes minimas. Del grupo corticodependiente,
de 15 casos respondieron 11 sin ninguna
recaida en los siguientes seis meses. El punto
que deseo recalcar es que el tiempo de tra-
tamiento fue poco en todos los casos estu-
diados, pero que a pesar de ello, las respues-
tas terapéuticas obtenidas son por un lado
pobres y por otro con un riesgo elevado;
lo que implica la eliminacién de la azatio-
prina como una droga Gtil en el tratamiento
del sindrome nefrético idiopdtico. A pesar
de ello, en aquellos enfermos con pronds-
tico grave o fatal por el estudio histopate-
légico y clinico, creo que se deberia intentar
un tratamiento a base de drogas inmunosu-
presoras y esteroides por un tiempo mis
prolongado (12 a 18 meses) a pesar del
riesgo que esta terapéutica implica, ya que
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si se deja la enfermedad a su evolucion
habitual su desenlace seria fatal. Hay gue
mencionar que en algunas formas membra-
noproliferativas se ha encontrado una acele-
racién del padecimiento al administrar este
tratamiento, pero estas observaciones no son
sistematizadas ni han sido analizadas eriti-
camente. Considero que el trabajo realizado
por este comité de estudio, del que los doc-
tores Gordillo y Garela Antillén y el Hos-
pital Infantil son miembros, no es otra cosa
que el reconocimienta a los méritos de este
grupo nefrolégico de primera calidad mun-
dial. El hallazgo de varios substratos histo-
patolégicos capaces de dar el cuadro clinico
de sindrome nefrético idiopatico; la existen-
cia de la hialinizacién segmentaria y focal
dentro del grupo de lesiones glomerulares
minimas; la descripeion de que las formas
clinicas en nifios de 2 a 6 afios, con densidad
urinaria por arriba de 1010, con eritrocitu-
ria, con una mayor selectividad en la pro-
teinuria y con niveles séricos normales de
beta TC globulina, permiten a los clinicos
poder pronosticar con certeza la evolucién
satisfactoria de sus casos: la necesidad de la
biopsia renal para establecer un prondstico:
¢l uso de la proteinuria selectiva, de la in-
munofluorescencia y de los niveles del com-
plemento sérico como guias para una tera-
péutica racional, hacen de este documento
y de los que vengan mdas adelante una con-
tribucién inapreciable en el campo de la
Nefrologia mundial y nacional.





