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Sindrome nefrético idiopatico:
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Se hace una breve revision del sindrome nefrotico idiopatico y se revisan las bases ac-

tuales de la terapéutica de esta aleccidn

Se estudian 50 pacientes portadores de esta

enfermadad ingresados en el hospital infantil docente "Pedro Borrds Astorga™ en el
purivdo comprendido entre enero de 1970 y junio de 1975 y a0 ostablecen raquisitos
minimos para a0 seleccion, ingluldn entre éstos la biopsia renal por via percutdnea, Se
clasifican histopatoldglcamente de acuerdo con la clasificacidn propussta por la doctora
Habib, Teniendo en cuenta la respuesta a la terapéutica corticoidea, se dividen nuestros
enlermos en dos armos: “respondedores™ a esias dronas ¥y “no restondedores” a las
mismas. Se¢ correlaciona cada variante mstolégica con su respuesta a esta medicacion
A los “no respondedores” se les instaura tratamiento con ciclofostamida y se analiza
la respuesta a este medicamento de cada variante anatomopatolégico. Se discuten los
resultados compardndolos con loa de la literatwra médica revisada y se hacen concly-
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INTRODUCCION

El sindrome nefrotico idiopatico (SNI)
es una enfermedad fundamentalmente
de la infancia. que es observada con
mayor frecuencia en ninos menores de
seis anos. ™

En cuanto a su origen, no Se encuen-
rran antecedentes o enfermedades sub-
vacentes >

* Especialista de | grade en pediatria del
hospital  padigtrico dogente “Pedro Borrds  As-
torga’

** Profosor de pediatria del hospiial pedié-
trico docente "Pedro Borrés Astorga’’,

*** Padloga del hospital pedistrico docen-
1 “Pedro Borrds Astorga™.

E! diagnéstico requiere la valoracidn
clinica y humoral, pero es el estudio
histopatoldgico el que nos ofrece no
solo el diagndstico sino el prondstico
2n estos pacientes, En los dGltimos afios,
ia introduccién de la inmunofluorescen-
cia y el microscopio electrénico apor-
tan datos con relacién a la etiopatoge-
nia, los que contribuiran a un conoci-
miento mds completo de la entidad.

Para el estudio de las enfermedades
glomerulares (glomerulopatias) han sur-
gido diferentes clasificaciones, El em.
pleo de la biopsia renal percutdnea y
el estudio al microscopio de las mues-
tras obtenidas han permitido clasificar
estas glomerulopatias en términos his-
topatoldgicos.®



En este estudio hemos empleado la
clasificacidn propuesta por la doctora
Aenee Habib (cuadro 1), destacada figu-
ra internacional en el estudio de las
nefropatias v presentada en ¢! Congreso
Internacional de Pediatria, basada en
estudios histopatolégicos del rifngn.'™ ="

Haciendo una sintesis de los datos
que puede aportarnos la biopsia renal,
segln se trate de lesiones glomerulares
minimag. focales o difusas, senalamos
lo siguiente:

lesiones glomerulares minimas: se
caracterizan por la existencia de glome-
rulos normales o muy ligeramente mo-
dificados vy que al microscopio de luz
se¢ observan sin alteraciones. Sin em-
bargo, al microscopio electrénico puede
observarse como Unica alteracion la
fusion de los pies de los podocitos (fi-
gura 1).

Legsiones glomerulares focafes: al
microscopio de luz se observan glomé-
rulos normales y zonas que presentan

glomérulos con proliferacién  celular
segmentaria (figura 2). y en otros ca-
308 esclerosis segmentaria o globai
(figura 2-al.

Lesiones glomeruvlares difusas: se ca-
racterizan porque todos los glomérulos
observados al microscopio de luz estdn
danados, en unos casos con prolifera-
cion de células mesangiales y en otros
sin ella (figuras 3 v 3-a).

En el tratamiento del SNI la medica-
cion mas utilizada es la terapéutica es-
teroidea inicial ™ ®™ Cuando el trata-
miento antes sefalado resulta ineficaz,
va sea porque no se obtienen remisio-
nes,  porgue las mismas son de muy
corta duracion o porgue aparecen mani-
festaciones de toxicidad debido al uso
de estas drogas, se emplean los inmu-
nosupresores, y es la ciclofosfamida la
de mayor uso, pues los resultados ob-
tenidos con ella son los de mejores
pronosticos ¥ 4

CUADRO |

CLASIFICACION DE LAS NEFROPATIAS GLOMERLULARES
DRA, REMEE HABIB

1. Minimas:

Lesiones glomerulares de glomervlopatias primitivas

— sindrome nefratico idiopatico con hematuria o sin ella
— proteinuria permanente aislada

— gindrome

"Proteinuria-Hematuria”™

— hematuria aislada o macroscopica recidivante

2. Focales:

— glomerulonefritis segmentaria y focal

— esclerosis glomerular focal

3. Difusas:

— glomerulonefritis membranosa o extramembranosa (no proliferativa)

— glomedulonefritiz proliferativa

* mazangial
* pndo v extracapilar
* membranoproliferativa
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Figura 1. Lesion minima: viste ponordndce, en I3 gue ge observa cilindro ronal
constituido por un afomérulo gue oo muestea altersclones al microscopio de fuz,

MATERIAL ¥ METODO

Se estudian 50 pacientes ingresados
en el hospital pedidtrico docente “Pe-
dro Borrds Astorga™ en el periodo de
tiempo comprendido entre enero de
1970 v junio de 1975.

En la seleccion de nuestra casuisti-
ca se tuvieron en cuenta ciertos requi-
sitos minimos, tales como:

a] Un exacto diagnostico clinico-hu-
moral.

bl La obtencién de por lo menos una
biopsia renal,

cl Un diagnéstico histopatolégico al
microscopio de luz, lo mas riguro-
s0 posible.

Debemos sefialar que no todos los
pacientes acudieron a nosotros al inicio
de la enfermedad, ya que algunos ha-
hian sido tratados antes de su ingreso
en nuestro hospital, y no se les siguid
un tratamiento uniforme en relacion con

BCP
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la duracidn, reduccion y suspension de
la terapéutica.

Durante su ingreso, la biopsia se rea-
lizé6 por via percutdnea, siempre con
anterioridad a la instalacién de terapéu-
tica esteroidea, salvo los tratados con
anterioridad; v el diagndstico histopa.
toldgico se basd en la clasificacion de
ia doctora Habib, antes mencionada.

Se analizaron la edad y el sexo, y se
correlacionaron con los distintos tipos
de lesion histopatolégica.

En la totalidad de los casos estudia-
dos se inicio el tratamiento con la ad-
ministracién de corticoides en dosis
comunmente utilizadas [prednisona: 1-3
ma/kg de peso/dia, por via oral).

La respuesta a la terapéutica esteroi-
dea nos permitio dividir a los pacientes
en dos grupos, a los que hemos deno-
minado “respondedores” y “no respon-
dedores™.

Al primer grupo corresponden aque-
llos pacientes que presentaron remi-
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Figura 2. Glomerulogsclerosis e hialinizacidn focal: Se observan tres glomérulos
en los cuales es evidente el conlraste de normalidad en of glomérolo superlor y
fas graves esclerosis e Walinizacidn de fos glomdrolos inferiores,

Figura 22, Glomerulogsclerosis focal: cilindro renal donde se observan cinco glo-
rmdirnlos v muestean ceclernsiz focal dos de detos, con adherencie & 1a cdpsals dol
ovillo. Ohsérvese la normalidad de los tres glomsados rostantos.
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Figura 3. Glomerulonefritis moembranoproliferativa: se observan custro glomdnalos
quo muestran engrosaoiento de ln membrons bosal y signos evideates de pro
liferacidn o expensas de o region axial del loboulitho,

Figura 3a. Glomerulonefritis membranoproliferativa: fa misma vista anterior #
mayor aumento: obsérvense las alteraclones descritas.

RCP.
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Grafico 1

DISTRIBUCION PORCENTUAL HISTOPATOLOGICA EN 50 PACIENTES
CON SINDROME NEFROTICO IDIOPATICO
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sion completa del cuadro sin la apari-
cion de recaidas, con el tratamiento
a dosis comunes. Al segundo. aquéllos
nue no remitieron totalmente, los que
después de remisidn inicial presenta-
ron recaidas, vy los que presentaron
sintomas de toxicidad dependientes del
uso de estas drogas.

A los pacientes clasificados como
“no respondedores” se les adminis-
trd terapéutica con medicacion inmuno-
supresora a dosis habituales (ciclofos-
famida, de 2 a 4 mag/kg de peso/dia,
por via oral).

Se establecié la correlacion entre la
respuesta a la terapéutica y los tipos
de lesiones anatomopatoldgicos.

RESULTADOS

De los 50 pacientes estudiados se
clasificaron 39 como portadores de le-
sion minima, 5 con lesiones focales (3
con cambios proliferativos vy 2 con es-
clerosis o hialinizacién glomerular), y 6

Grafico 2

CORRELACION DE LESION
HISTOPATOLOGICA CON EL SEXO EN

50 PACIENTES CON SINDROME NEFROTICO
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pacientes con lesiones difusas (1 con
lesiones de tipo no proliferativos v 5
con lesiones de tipo proliferativo) (gra-
fico 1).

La edad de comienzo del SNI estuvo
comprendida entre 1 y 9% afnos, v se
encontré la mayor incidencia entre los
2 y 3 afos, con un 62% de la muestra.

Correlacionando la edad de comienzo
de la afeccién con las lesiones histo-
patologicas se encontré que la lesién
minima predomind entre los dos y tres
anos: la focal tuvo una frecuencia li-
aeramente mayor a partir de los 3 anos,
v la difusa tuvo su frecuencia mucho
mas notable después de los 3 anos de
edad.

En relacién con el sexo se observd
total predominio del masculino, con 32
pacientes de este sexo y 18 del feme.
nino [grafico 2).

Correlacionando la lesion histopatold-
gica con la respuesta a la terapéutica
inicial se observo (cuadro 11).

Del total de pacientes con lesion mi-
nima, 39,19 se clasificaron como “‘res-
pondedores” y 20 como "no responde-
dores”.

De los pacientes con lesidn focal, 5
se clasificaron todos como “no respon-
dedores™.

Los portadores de lesion difusa, 6. 2
se comportaron como “respondedores”,
y los 4 restantes como “no responde-
dores",

En resumen, la muestra quedd dividi-
da en la siguiente forma:

21 pacientes clasificados como “res-
pondedores” y 29 como “no respon-
dedores”,

A este Gltimo grupo se le instituyd
tratamiento con drogas inmunosupreso-
ras (ciclofosfamida) a las dosis ya se-
faladas, obteniéndose los siguientes
resultados al correlacionarlos con la le-
sion histopatoldgica.
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CUADRO 1l

CORRELACION GE LA LESION HISTOPATOLOSIICA COM LA RESPUESTA AL TRATAMIENTO

ESTEROIDEC EM 50 PACIENTES CON SINDROME NEFROTICO IDIQPATICO

Respondadores al estercides

Mo respondedores al estercides

Lesior histoldgica N* de pacientes . N de pacientes %% Total
I Lesién minima 19 48,7 20 513 39
Il. Lesion focal 0 0 5 1000 5
ll. Lesién difusa 2 333 4 66.7 [
21 42,0 29 58,0 50

CUADRO 11

INCIDENCIA DE LAS LESIONES HISTOPATOLOGICAS SEGUN DISTINTOS AUTORES

Lesidn minima
Aulores A

Casos %
Habib, R.™ 1971 209 51.0
White, R." 1970 11 76.5
Churg, 1" 1970 a8 77.0
Silva, MY 1970 24 70,0
Cornu, G.* 1973 12 63.0
Nuestra serie 39 78.0

Lesion focal Lesion difusa
Total
Casos *a Casos % da cosos
47 11.5 131 32,0 387
12 8.2 20 13,7 143
12 94 17 13,6 127
— — —_ —_ 24
4 21.0 3 15,6 19
5 10.0 1] 120 50

Lesidn minima: de un total de 17 pa-
cientes se obtuvo respuesta favorable
(remision completa) en 15, los que se
han mantenido asintométicos hasta el
momento actual con un tiempo de evo-
lucion que oscila entre 9 meses y 3
afos. En dos pacientes de esle grupo
desconocemos su estado actual, dado
que no han asistido mas a consulta.

Lesion focal: de un total de cinco pa-
cientes., tres han alcanzado remisidn
completa, y dos no han tenido remision
en momento alguno.

Lesion difusa: de un total de cuatro
pacientes, dos fallecieron a pesar del

26

tratamiento, uno se halla en remision
completa pero de corta duracidon, y del
cuarto paciente de este grupo se des-
conoce su evolucion,

DISCUSION

Basaremos la discusion de nuestro
trabajo en el andlisis comparativo de
nuestros resultados con los de otros
autores que han utilizado clasificaciones
diferentes a la escogida por nosotros,
y en la correlacién entre la respuesta
a la terapéutica y la lesion histopatolo-
gica obtenida por nosotros y la recogida
en la literatura revisada.

RCP
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Al desglosar nuestra casuistica den-
tro de los diferentes tipos de lesiones,
sequn la clasificacion de Habib™ y com-
pararla con los resultados obtenidos por
otros  autores, hemos observado que
nuestra serie tiene un comportamien-
to similar al informado en dichos estu-
digg' 4% 2 [eyadro 111),

En relacion con el sexo, se comprue-
ha en nuestro estudio lo sefalado por
otros autores en cuanto al predominio
del sexo masculino en esta afeccién®™®

También se confirma en nuestra se-
rie lo informado en otros estudios en
relacion con la edad de aparicion clini-
ca de esta enfermedad.! ©0 "8

Existen diferentes esquemas de tra.
tamiento para el SNI, pero contintia sien-
do la terapéutica con corticoides la de
eleccién al inicio de la enfermedad.® ™
Mosotros en la practica hemos confir-
mado este hecho y concordamos con
dichos autores.

Al analizar el comportamiento de los
diferentes tipos de lesiones histopatold-
glcas ante la terapéutica esteroidea
inicial, nuestros resultados se ajustan

a los de la literatura revisada en cuan-
o a que:

1) Los pacientes con lesion minima
se  benefician grandemente con
esta terapéutica, sin embargo tam-
hién es alto el porcentaje de re-
caidas. Estos puede comprobarse
comparando nuestros resultados
con los de otros autorgs™ ™48
[cuadro IV).

2) En los pacientes con lesienes fo-
cales resulta ineficaz en el 100",
de los casos ''iakmans

3] En los pacientes que presentan le.
siones difusas es generalmente
ineficaz, En nuestra serie los re-
sultados obtenidos asi lo demues-
tran,

En los pacientes por nosotros clasi-
ficados como “no respondedores”. se
utilizé la ciclofosfamida. Nuestros re.
sultados no difieren de lo informado por
la literatura revisada. Asi, comproba-
mos que:

1) En el grupo de pacientes con le-
siones minimas es donde la ciclo-

CUADRO IV

RESPUESTA AL TRATAMIENTO CON ESTEROIDES ¥ RECAIDAS EN PACIENTES
CON LESION GLOMERULAR MINIMA, SEGUN DISTINTOS AUTORES

Autores Ao
Arneil, G. C. 1971
White, B 1970
Abramowicz, M* 1970
Pachioli, R.* 1971
Cornu, G7 1973
Cameron, J. 8.1 1968
Habib, R 1971

Muestra serie

Canuidad
de paciantes e di " de
total de L raminlones recaidas
44 94,0 53.0
95 94,0 22,0
98 93.0 37.0
350 920 36,0
11 91,0 75,0
77 890.0 ?
181 84,0 70,0
39 90,0 52.0

(e
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2)

3)

28

fosfamida ha demostrado una ma-
yor efectividad®** En nuestro
estudio obtuvimos remisiones du-

prendida entre los 2 y 3 ahos de
adad.

vaderas &n 18 de un total de 17 4. Encontramos un total predominio
pacientes. de esta afeccion en el sexo mas-
culing.
En las lesiones focales el com- ) )
portamiento ante dicha terapéuti- 5. El tratamiento con e_st_eruldei pro-
ca difiere segin se trate de le- voca la remisién inicial en un
siones proliferativas o de esclero- 90% de los pacientes portadores
sis focal, siendo favorable en el de lesion minima. Sin embargo.
primer caso e ineficaz en el se- las recaidas se producen en un
gundo 352 513558 alto porcentaje de los casos.
En a5 lesiones difusas la ves- 6. El tratamiento esteroideo en los
puesta es generalmente ineficaz. enfermos con lesiones focales re-
Lo, A T R AT RO A sulta ineficaz en el 100% de los
mismos, Tampoco es util en la
mayoria de los que presentan le-
CONCLUSIONES siones difusas.
El estudio histopatologico del ri- 7. El tratamiento con ciclofosfamida
fgn es indispensable para estable- es de utilidad en los pacientes
ver con certeza el diagnostico y con lesion minima “no responde-
efectuar correctamente el trata- dores” a la terapéutica esteroidea,
miento de los pacientes portado- produciendo remisiones durade-
res de SNI. ras.
La clasificacion empleada en el 8. Los pacientes con lesiones loca-
presente estudio para el diagnds- les vy difusas no se benefician
tico de las diferentes variedades grandemente de la terapéutica
de lesiones es de facil manejo, con ciclofosfamida,
posibilitando ademas la informa-
cion sobre el prondstico del pa- 8. La seleccion de los pacientes a

ciente,

La edad de mayor incidencia en el
comienzo de esta entidad en nues-
tro estudio resulté estar com-

SUMMARY

los cuales se les impone trata-
miento con ciclofosfamida debe
ser muy cuidadosa, atendiendo a
los efectos secundarios informa-
dos para este tipo de drogas.

Blanco Pérez, A. et al. Idiapathic neplrotic syndrome: Propozsal of a new classification,
Rev Cub Ped 50: 1, 1978,

A brief review of the idiopathic nephrotic syndrome i= made, and the current forms of
tréatment of the allection are reviewed. Fifty patienls with this disease who were
admittec to the “Padro Boires Astorgs™ Infantile Teaching Hospital between January, 1970
and June. 1975 are studied. and minimal requisites for their selection, including percu-
tanecus renal biopsy, are established. Patienis were histopathologically grouped according
to Dr. Haebib classification. According to the response o corlicoids treatment, patients
were divided into two groups: those who responded and those who did not respond 1o
thase drugs. Each histic varinble was correlated with its response to the medication.
Fatients who did not respond underwent a cyclophosphamide treatment, and the response
of each anatoemicopathological variable to this drug was analyzed. Results are discussed
andﬂ:ompared with those appeared in the reviewed medical literature. Conclusions arae
made.

e
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RESUME

Blanco Pérez, A. et al. Syndrome néplirotigee idiopathique: apport d'vne nouvelle cfas.
sification. Rev Cub Ped 50- 1, 1878,

On fait une bréve révision du syndrome néphrotique idiopathique, ainsi que des bazes
actuelles de la thérapeutique de cette affection. 50 patients porteurs de cette maladie
hospitalizés a 'hopital infantile d'enseignement “Pedro Borrds Astorga’” pendant la période
comprise entre janvier 1970 et juin 1975 ont été étudiés, et on établit les conditions
indispensables pour leur sélection, v inclus la biopsie rénale par voie percutanée, lls
sont classifics histopathologiquement selon la classification proposde par la doctoresse
Habih, Compte tenu de la réponse 3 la thérapeutique corticoide. les malades sont divisés
en deux groupes: “répondeurs” et “non répondeurs” & ces drogues. On établit la corré-
lation entre chaque variente histologique et sa réponse au médicament. Cher les “non
répondeurs” on réalise on traitement avec cyclophosphamide et on analyse |la réponse
de chagque variante anatomopathologique & ce médicament. Les résultats sont discutés
en établissant la comparaizson avec ceux de la littérature médicale révisde, et on fait
les conclusions,

MOTA ACLARATORIA

El resumen en ruso correspondiente a este trabajo, no puede ser publi-
cado debido a deficiencias técnicas
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