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RESUMEN .

La mayoria de series publicadas de pacientes con glomerulonefritis rapida-
mente progresiva (GNRP) tratados con plasmaféresis (PF) son heterogéneas desde
un punto de vista clinico e histologico e incluyen tanto formas idiopaticas como
secundarias de la enfermedad. Con objeto de evaluar la eficacia de la PF en el
tratamiento de la GNRP idiopatica hemos comparado la evolucion espontanea de 8
pacientes con esta afeccion (grupo A) con el curso de un grupo homogéneo similar
de 7 pacientes tratados con PF (grupo B).

En el grupo A, un paciente fue tratado con dipiridamol y otro con heparina,
dipiridamol y metil-prednisolona.En el grupo B lps pacientes recibieron un prome-
dio de 10 sesiones de PF (recambio de 3.718 + 286 ml/sesion}. Ademas 5 pacientes
de este grupo recibieron ciclofosfamida y 6 prednisona.

Los niveles de Cr en plasma no diferian significativamente en ambos grupos
antes de iniciar el tratamiento (13,4 + 5,4 mg/dl en el grupo A versus 9,8 = 2,2
mg/dl en el grupo B) {p = n.s.). Seis pacientes del grupo A y 4 del grupo B
precisaron hemodialisis (HD) al inicio de la enfermedad. En el grupo A al cabo de
un mes ninguno de los 6 pacientes habia podido abandonar las HD y los 2
pacientes restantes continuaban con niveles de Cr en plasma sustancialmente
elevados (promedio 7 + 0,5 mg/dl). Al cabo de un aho todos los pacientes del
grupo A precisaban HD o habian fallecido. Por el contrario, al cabo de un mes,
ningun paciente del grupo B precisaba HD y el promedio de Cr en plasma habia
descendido de 9,8 + 2,2 hasta 4,4 + 1,4 mg/dl (p <0,005). Al cabo de 1 afo, de los 5§
pacientes seguidos en el estudio sélo1 precisaba HD y el promedio de Cr en
plasma en los 4 restantes era de 2,3 + 1,2 mg/dl (p < 0,025 en relacién con la Cr
inicial).

En conclusion, el empleo de PF intensivas, asociado a inmunosupresion mejora
el pronéstico de la insuficiencia renal de los pacientes con GNRP idiopatica cuando
se compara con el tratamiento médico conservador.

Palabras clave: Plasmaféresis, Inmunosupresion, Glomerulonefritis rapidamente
progesiva idiopatica, Insuficiencia renal.

SUMMARY

Many published series of patients with rapidly progressive glomerulonephritis
treated with plasmapheresis (P) have been heterogeneous from the histologic and
clinical points of view. In an attempt to evaluate the usefulness of P in the
treatment of idiopathic rapidly progressive glomerulonephritis {(RPGN), we have
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compared the spontaneous evolution of 8 consecutive patients with this disorder
(group A) with the course of a similarly. homogeneous and consecutive group of 7
patients with RPGN that received P treatment (group B).

In group B, an average of 10 + 2 P sessions (3.72 = 0.28 |. of plasma exchange
per session) were performed in each patient. All patients from this group were
also given prednisone and 6 received simultaneously cyclophosphamide. In group
A, one patient was treated with dipiridamol and another with heparin, dipiridamol
and another with heparin, dipiridamol and methylprednisolone.

Pretreatment serum creatinine (Cr) was not significantly different in both
groups (13.4 + 5.4 mg/dl in group A vs 9.8 + 2.2 mg/dl in group B, p = ns). Six
patients from group A and four from group B required dialysis {HD) from the start
of treatment. At the end of one month, no patient from group B required HD and
their mean Cr had decreased from 9.8 + 2.2 to 4.4 + 1.4 (p < 0.005). In contrast, no
patient from group A could leave HD. In the 2 patients from group A that did not
need HD, their Cr did not change noticeably after 1 month. Five patients from
group B have been followed for a year, one went on to HD, and mean Cr in the
remaining 4 was 2.3 * 1.2 (p. < . 0.025 with respect to their initial Cr.). No patient

. from group A could survive without HD at the end of one year.
We conclude that, when compared to conservative medical measures, P impro-
ves the renal outcome of patients with RPGN. -

Key words: Plasmapheresis, Immunosuppression, Idiopathic rapidly progressive
glomerulonephritis, Renal Failure

INTRODUCCION

La reciente introduccion de separadores celulares
de flujo continuo o intermitente ha permitido efec-
tuar plasmaféresis (PF) con rapidez y seguridad en
multiples enfermedades con mecanismos patogéni-
cos de naturaleza inmunoldgica, en las que otras
terapéuticas han resultado ineficaces y cuyo pronés-
tico es en general desfavorable * 2.

La glomerulonefritis rapidamente progresiva
(GNRP) constituye un sindrome clinico-patologico
caracterizado por un rapido e intenso deterioro de la
funcién renal, que conduce a la insuficiencia renal
terminal en un plazo de semanas o meses, y cuyo
substrato morfolégico consiste en una lesion glome-
rular caracterizada por una proliferacién extensa de
las células epiteliales 3 4. La GNRP puede presen-
tarse tanto en forma de una enfermedad renal idio-
patica, como secundaria a enfermedades sistémicas
con afectacion renal 5 6 prondstico renal suele
ser desfavorable, en particular en los casos con oli-
guria prolongada, porcentaje de glomérulos con pro-
liferacion epitelial superior al 70 %, y en las formas
idiopaticas de la enfermedad % 5 ¢,

En 1975, Lockwood y cols 7 publicaron el resultado
satisfactorio obtenido en un paciente con sindrome
de Goodpasture tratado PF asociada a inmunosupre-
sores. La utilidad de esta terapéutica ha sido confir-
mada en multiples ocasiones, no sélo en este sin-
drome &9 10.11.12,13, 14,15 ging también en otras GNRP
16,178 Sin embargo, en el momento actual, la utili-
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dad de las PF en-las formas idiopaticas es dificil de
evaluar, ya que la mayoria de series publicadas in-
cluyen GNRP. de:etiologias muy diversas.

Nuestro trabajo tiene por objetivo valorar, a corto
y medio plazo, la eficacia de la PF asociada a inmu-
nosupresion en una serie de pacientes con GNRP
idiopatica, comparando los resultados obtenidos con
los observados antes de introducir esta modalidad
terapéutica.

MATERIAL Y METODOS

1) Pacientes -

Se han estudiado un total de 15 pacientes con GNRP
idiopatica, agrupados segin hayan recibido o no trata-
miento con PF. El grupo A esta constituido por 8 pacientes
hospitalizados entre abril 1975 y febrero de 1978 ninguno
de los cuales recibio PF. El grupo B comprende 7 pacientes
hospitalizados entre febrero de 1978 y diciembre de 1981,
todos los cuales fueron tratados con PF.

El diagndstico de GNRP idiopatica se realizdé con los
siguientes criterios: a) ausencia de nefropatia previa b)
deterioro rapido de la funcién renal en los ultimos 6 me-
ses, con una creatinina en plasma superior a 6,5 mg/di en
el momento de la biopsia renal c) cuadro histologico de
glomerulonefritis con proliferacién extracapilar en un 50 %
0 més de los glomérulos y d) ausencia de enfermedad
sistémica asociada.

a) Clinica

Los datos clinicos y analiticos se hallan resumidos en la
Tabla |. El grupo A estd constituido por 8 pacientes, 5
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TABLA |

PRINCIPALES DATOS CLINICOS Y BIOLOGICOS PREVIOS AL TRATAMIENTO

EN LOS DOS GRUPOS DE PACIENTES

. Sin PF: 8 Pacientes Con PF: 7 Pacientes
Tratamiento
n.° Pacientes % n.° Pacientes %

ANEMIA (Ht0 <25 %) ..o, 8 100 4 57
MICROHEMATURIA (>10 Hxe) .......ovv... .. 8 100 7 100
PROTEINURIA >3 gr/2d hr .................. 5 62 3 43
HTA (TA >160/100 x 3) ..................... 4 50 2 30
HEMATURIA MACROSCOPICA ............... "3 37 4 57
EDEMAS ... . 2 256 1 14
OLIGOANURIA (diuresis < 400 ¢c/24 hr) ...... 4 50 3 43
CREATININA P > 10 mg/dl

VO i, 6 75 4 57
BUN > 100 mg/dl
CREATININAP (x +DS) ...t 13,4 + 5,4 mg/dl 9.8 + 2,2 mg/d! (p.n.s.}

hombres y 3 r?u)jeres, ¢on edades comprendidas entre 24 y
75 anos y una edad media de 53 anos. El grupo B com-
prende 7 pacientes, 5 hombres y 2 mujeres, con edades

- comprendidas entre 35 y 58 afios y una edad media de 46.

anos.

Los valores de nitrogeno uréico en sangre (BUN) y de
creatinina en plasma {Crp) en los pacientes del grupo A
eran de 128 t 37 mg/dl y de 13,4 + 5,4 mg/dl respectiva-
mente. En los pacientes del grupo B eran a su vez de 120
+ 55 mg/dl y de 9,8 £+ 2,2 mg/dl.

No se observaron diferencias valorables en relacion con
los hallazgos clinicos y biolégicos de ambos grupos de
pacientes. Los niveles de antiestreptolisina y de los facto-
res C3,C4y CH,,, del complemento sérico fueron normales
y el estudio de anticuerpos antinucleares fue negativo en
todos los pacientes. La presencia de inmunocomplejos cir-
culantes (IC), investigada mediante el test del C1q 9, fue

positiva en el Unico paciente del grupo A estudiado y en 5
de los 7 pacientes estudiados del grupo B.

b) Histologia

Todas las biopsias renales se examinaron en microsco-
pia Optica tras fijarse en solucion de Bouin e incluirse en
parafina. Se efectuaron cortes de 2 a 3 micras y se tiReron
con hematoxilina-eosina, acido peryddico de Schiff, tricro-
mico de Masson e impregnacion argéntica. Se estudié un
promedio de 14 + 3 glomérulos/biopsia y se considerd
que un glomeérulo tenia proliferacion extracapilar cuando la
semiluna epitelial estaba formada por un minimo de 3
capas celulares y abarcaba mas del 50 % del espacio de
Bowman.

_Las caracteristicas morfologicas de las biopsias estudia-
das se hallan resumidas en la Tabla li. De los 15 pacientes

TABLA i

PRINCIPALES CARACTERISTICAS MORFOLOGICAS

GRUPO TRATADO SIN PF (A)

% Glomérulos Proliferacion % Glomérulos Lesiones Tubulo-
N.° Proliferacion Endocapilar Esclerosados Intersticiales inmunofluorescencia
Extracapilar {(+0-) (+a++4)
1 100 - 40 + + C'3 e IgG {+ +) lineal en floculo
Fibrinégeno (+ +) en corona epitelial
2 85 - 30 + + + No
3 70 — 15 + + + Fibrinégeno (+ +) en corona epitelial
4 70 — 60 + + IgM y Fibrindgeno (L) trazos en floculo
5 75 + 10 + C'3 (+ +) granular, generalizado y difuso
Fibrinégeno (%) trazos en floculo
6 100 + 15 + + + Fibrinbgeno (+) segmentario y focal en
' corona epitelial
7 75 — 10 + + No
C'3 (+ +) granular, generalizado y difuso
8 85 — 25 + + IgM (+} segmentario y focal
Fibrinégeno (1} trazos en floculo
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GRUPO TRATADO CON PF (B)

% Glomérulos Proliferacion % Glomérulos Lesiones Tubulo-
N.¢ Proliferacion Endocapilar Esclerosados Intersticiales Inmunofluorescencia
’ Extracapilar {(+ o -) (+a++ +)
g9 0 _ 40 + + Cl1q e IgM (+) granular, segmentario y focal

Fibrindgeno (+ + +) en corona epitelial
C'3 (+ +) granular y segmentario

10 80 + 0 + C1g e IgA (+) segmentario
Fibrinégeno (+) en corona epitelial
C’3 (+ +) granular generalizado y difuso

1 50 + 10 + Fibrinégeno (+ +) segmentario y focal en
corona epitelial
IgA {+) granular y segmentario

12 - 50 - 15 + Fibrinbgeno (+) segmentario y focal en
fléculo

13 100 — 0 + + Fibrinogeno {+ +) en corona epitelial
C'3 e IgC (+) granular, segmentario y focal

14 90 — 20 + + Fibrinégeno (+ +) en corona epitelial y

' segmentario en floculo

Fibrinégeno (+ +) segmentario y focal

15 50 — 50 + + + en corona epitelial

con GNRP idiopatica, 12 presentaban proliferacion extraca-
pilar en el 70 % o mas de los glomérulos, 8 de los cuaies
pertenecian al grupo A y 4 al grupo B. Tres pacientes del
grupo B presentaban proliferacion extracapilar en el 50 %
de los glomérulos. Ademas, 4 pacientes mostraban proiife-
racién endocapilar, 2 en cada grupo. En solo 4 biopsias
existia un porcentaje de glomérulos esclerosados igual o
superior al 40 % y Unicamente 4 pacientes mostraron le-
siones tubulo-intersticiales severas. No se observaron alte-
raciones vasculares relevantes en ningln caso.

Se efectué examen con inmunofluorescencia (IF) en 13
de los 15 pacientes biopsiados y en base a estos hallazgos
se utilizo la clasificacién propuesta por Glassock y cols ¢
para las GNRP idiopaticas. En todos los casos se com-
probé IF positiva para el fibrinégeno a nivel de la corona
epitelial y/o floculo glomerular. Un paciente, perteneciente
al grupo A, mostraba IF positiva para'IgG y C3 de tipo
«lineal» a lo largo de la membrana basal glomerular
(GNRP idiopatica tipo 1). Otros 8 pacientes, 3 pertenecien-
tes al grupo A y 5 al grupo B, mostraban IF positiva para
diversas inmunoglobulinas y/o factores del complemento
de tipo «granular» a nivel de los capilares glomerulares
(GNRP idiopatica tipo Il). Finalmente, 4 pacientes, 2 en el
grupo A y 2 en el grupo B, unicamente presentaban IF
positiva para el fibrindgeno (GNRP idiopatica tipo Hl}.

2) Tratamiento

Todos los pacientes recibieron tratamiento médico y fue-
ron sometidos a hemodialisis (HD) si la Cr en plasma era
superior a 10 mg/dl.

Las PF se practicaron en los 7 pacientes del grupo B con
un separador de células de fiujo continuo (IBM 2997). El
promedio de plasma intercambiado fue de 3.718 + 286
ml/sesién, administrandose PPF (plasma protein factor)
como solucién de recambio. Se efectuaron entre 8 y 14

" sesiones de PF por paciente (promedio 10 sesiones) en un
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plazo de 2 a 4 semanas, una diaria durante los 4 primeros
dias y luego a dias alternos.

Simultaneamente, 5 de los 7 pacientes del grupo B reci-
bieron ademas ciclofosfamida a dosis de 2 mg/Kg/dia du-
rante 2 a 4 semanas y prednisona a dosis de 1 mg/Kg/dia
durante 3 a 4 semanas y luego a dosis decrecientes hasta
un maximo de 2 meses. De los 2 pacientes restantes, 1
solo recibid prednisona y el otro no recibidé ninguna droga.

En el grupo de los pacientes no tratados con PF, a un
paciente se ahadio dipiridamol a dosis de 50 mg/dia du-
rante 4 meses, y a otro heparina a dosis de 1 mg/Kg/4
horas, dipiridamol a dosis de 75 mg/dia y metilpredniso-
lona a dosis de 1 g/dia durante 3 dias.

3) Estadistica

En el momento del diagnéstico, ambos grupos no dife-
rian de modo significativamente en cuanto ai nivel de Cr
en plasma (t = 1,65; p >0,05).

La evolucion de la insuficiencia renal en ambos grupos
se ha valorado segln dos criterios: a) niveles de Cr en
plasma al iniciar el tratamiento, al cabo de un mes y al
cabo de 1 afno, en los pacientes que no requerian HD de
mantenimiento (test de Student) y b) numero de pacientes
que requerian HD de mantenimiento al caboc de 1 mes y al
cabo de 1 ano (test de X2). Se ha aplicado la prueba exacta
de Fisher al hallar diferencias significativas y ser los efecti-
vos tedricos inferiores a 5.

RESULTADOS

Los niveles de Cr en plasma antes de iniciar el
tratamiento no diferian significativamente entre los
pacientes de los grupos A y B. El promedio de Cr en
plasma era de 13,4 + 5,4 mg/dl en los pacientes del
grupo A (8 pacientes tratados sin PF) y de 9,8 + 2,2



mg/dl en los pacientes del grupo B (7 pacientes
tratados con PF) (p = n.s.). Seis pacientes del grupo
A vy 4 del grupo B precisaron HD inicialmente.

En el grupo A, al cabo de un mes, ninguno de los
6 pacientes que habia precisado HD habia podido
abandonar esta modaiidad terapéutica, y los 2 pa-
cientes que no habian precisado HD continuaban
con niveles de Cr en plasma sustancialmente eleva-
dos (promedio 7 + 0,5 mg/dl). Al cabo de un afio,
todos los pacientes del grupo A precisaban HD de
mantenimiento.

En el grupo B, al cabo de un mes, todos los pa-
cientes sobrevivian sin precisar HD y el promedio de
Cr en plasma habia descendido de 9,8 + 2,2 mg/di

PLASMAFERESIS EN LAS GLOMERULONEFRITIS

hasta 4,4 £ 1,4 mg/dl {p 0,005). Al cabo de un afio,
de los 5 pacientes seguidos en el estudio, solo uno
precisaba HD de mantenimiento, y el promedio de
Cr en plasma en los 4 restantes era de 2,3 + 1,2
mg/dl (p < 0,025 en relacion con el nivel de Cr
inicial). '
Al comparar el nimero de pacientes que requerian
el HD al cabo de un mes (6/8) y al cabo de un afo
(6/6) en el grupo A con el numero de pacientes que
requerian HD al cabo de un mes (0/7) y al cabo de
un afo (1/5) en el grupo B, se observd una diferen-
cia significativa (p = 0,022 y p =. 0,030 respectiva-
mente) (Tabla Ill). Dos pacientes del grupo B presen-
taron un segundo brote nefritico a los seis meses

" TABLA Il

EVOLUCION DEL FALLO RENAL EN AMBOS GRUPOS

Tratamiento Sin PF Con PF
CREATININA. INICIAL | 13,4 £ 54|98 + 22
PLASMATICA {mg/dl) 18" MES | 7+05+[44 £ 14+

16" ANO (HD) 2,3 1 1,2 #xx
N.° PACIENTES / INICIAL 6/8 47
EN HD 18" MES 6/6 0/7 ***
N.° TOTAL
'DE PACIENTES | 1°"ARO 6/6 1/5 *** ’

+ en.pacientes sin HD
* p £0,005
** p £0,025
*** n L0,05

(n.° 11) y a los diez meses (n.° 12) de haber suspen-
dido el tratamiento. En uno de los dos pacientes la
Cr en plasma pas6 de 2 mg/dl hasta 0,4 mg/dl y fue
tratado de forma conservadora (n.° 12). El otro (n.°
11) de nuevo fue tratado con PF y HD, no recuperé
el funcionalismo renal y constituye el Unico paciente
del grupo B que se hallaba en HD de mantenimiento
al cabo de un ano. Otro paciente de este grupo
fallecio al cabo de 14 sesiones de PF debido a agra-
nulocitosis y sepsis por Klebsiella. En los pacientes
tratados por PF se observaron ademas 4 episodios
de leucopenia transitoria {leucocitos < 4.000/mm?3),
dos casos de hepatitis viral (no A no B) y complica-
ciones menores tales como hipertermia, parestesias,
nauseas y vomitos en 16 de las 81 PF practicadas.

DISCUSION

El pronostico de las GNRP idiopaticas es muy des-
vaforable y, en ausencia de tratamiento, solo del 10
al 20 % de los pacientes con un porcentaje de semi-
lunas superior al 70 % de los glomérulos recuperan
un grado de funcion renal suficiente para no precisar

HD de mantenimiento a los 6 meses de haber co-
menzado la enfermedad 2. En la actualidad no existe
un criterio unanime acerca de la .eficiencia de los
diversos tratamientos especificos que han sido utili-
zados. Los esteroides, solos o asficiados a drogas
citotoxicas (ciclofosfamida), no han demostrado de
forma inequivoca una utilidad terapéutica sustancial
20, aunque algunos autores han sefialado efectos be-
neficiosos y exentos de riesgo con el empleo de
dosis altas de metil-prednisclona ddrante breves pe-
riodos 2'. La utilizacién de anticoagulantes (heparina)
junto con inhibidores de la agregacion plaquetar (di-
piridamol), en general asociada con prednisona %
ciclofosfamida, parece haber beneficiado a algunos
pacientes, sobre todo cuando el tratamiento se inicia
precozmente ?2. Sin embargo, los resultados han
sido muy pobres cuando existe oliguria intensa o un
filtrado inferior a 5 mi/min *. Ademas, no pueden
ignorarse los riesgos de hemorragia o infeccion, en
especial cuando existe insuficiencia renal avanzada o
hipertension de dificil control 23,

Se han sugerido varios mecanismos a través de
los cuales las PF intensivas pueden mejorar la evolu-
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cion de glomerulonefritis mediadas inmunolégica-
mente. En primer lugar, las PF permiten eliminar de
la circulacion factores primarios de la inflamacion
glomerular, tales como anticuerpos anti-MBG o IC
circulantes. La presencia de anticuerpos anti-MBG se
" ha demostrado en alrededor del 90 % de los pacien-
tes con GNRP idiopaticas tipo | y se han detectado
IC circulantes en la mayoria de pacientes con GNRP
idiopatica tipo Il 4. Después de una PF de 4 litros de
intercambio, los niveles de IgG sérica descienden alre-
dedor del 65 % 7. Con el empleo de PF intensivas
los niveles de anticuerpos anti-MGB descienden e
incluso desaparecen durante dias, semanas 0 meses
24 habiéndose comprobado asimismo una reduccién
considerable del nivel sérico de IC circulantes 718,
La rapida eliminacion de tales componentes puede
anuiar el «feed-back» normal que inhibe la sintesis
de IgG y ocasionar una produccion aumentada de
anticuerpos consecutiva a las PF %5. Por consiguiente,
y al objeto de evitar este efecto rebote, las PF suelen
asociarse con el empleo de prednisona y ciclofosfa-
mida, proceder utilizado en 5 de nuestros 7 pacien-
tes.

En segundo lugar, en las Ultimas décadas se ha
demostrado el papel del complemento sérico y de
los factores de la coagulacion como mediadores de
la lesion renal 26, La fibrina y sus productos de de-
gradacion depositados a nivel glomerular suponen
un estimulo tanto para la proliferacion de las células
epiteliales 27 como para el acumulo y transformacion
de monocitos que se incorporan a la semiluna epite-
lial 8. Las PF pueden ser beneficiosas al deplecionar
al organismo en factores de la coagulacion y en
componentes del complemento sérico 2. En este
sentido podrian beneficiar la evolucién de aquellas
GNRP idiopaticas cuya unica anomalia al examen
por inmunofluorescencia es el hallazgo de fibriné-
geno (tipo lll). Utilizando PPF como solucion de re-
cambio, el nivel de fibrindgeno disminuye hasta un
25-50 % de su nivel original durante una sesion de
PF y se mantiene entre 50 y 150 mg/dl después de
varias sesiones, mientras que los niveles de C3 y C4
disminuyen de modo mas inconstante '7 8,

Finalmente, el tercer objetivo de las PF seria la
recuperacion del funcionalismo del sistema reticu-
loendotelial, inhibido en algunos pacientes por la
sobrecarga de IC circulantes. Se ha sugerido que
reducciones temporales ‘de los niveles de IC irian
seguidas de una normalizacion del funcionalismo de
dicho sistema y de un mejor aclaramiento de los IC
circulantes %°. Lockwood ha demostrado una relacion
entre la desparicion de los IC circulantes y la }ecupe-
racién de la funcion esplénica, y que ésta es mucho
mas .rapida en los pacientes tratados con PF, predni-
sona y citostaticos que. en los pacientes tratados
unicamente con drogas inmungsuprescras *°.

. La utilidad clinica de las PF intensivas se ha confir-
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mado en multiples casos de sindrome de Goodpas-
ture % 10.11.12.13. 14,15 | 3 funcion renal mejora en la
mayoria de pacientes que conservan algin grado de
funcionalismo al iniciar el tratamiento, aunque los
resultados suelen ser decepcionantes en los pacien-
tes anuricos 7. Asimismo, se han obtenido mejorias
espectaculares en algunas GNRP secundarias a en-
fermedades por IC, en particular en el [Gpus eritematoso
sitémico ¥ y en pacientes con manifestaciones vas-
culiticas prominentes, como por ejemplo en la gra-
nulomatosis de Wegener .

La experiencia acumulada en el tratamiento con
PF intensivas de pacientes con GNRP idiopaticas es
por el contrario mucho mas limitada. La GNRP idio-
patica es una afeccién relativamente infrecuente, vy,
en un centro de Feferencia europeo, solo el 2 % de
un total de 3.000 biopsias renales efectuadas en un
periodo de 8 anos correspondia a pacientes con este
diagnostico 32, La dificultad para efectuar ensayos
terapéuticos controlados y randomizados es por con-
siguiente notoria.

Una solucion alternativa para valorar la eficacia de
esta modalidad terapéutica es comparar la evolucion
de los pacientes tratados con PF con la evolucion
espontanea de un grupo similar de pacientes no tra-
tados y pertenecientes al periodo inmediato anterior
a la introduccidn de esta terapéutica ¥. Nuestro es-
tudio incluye 15 pacientes correlativos diagnostica-
dos y tratados en un periodo de 6 afos. Se compard
la evolucion espontanea de 8 pacientes (grupo A)
con el curso de otro grupo de 7 pacientes tratados
con PF asociada a inmunosupresion (grupo B). To-
dos los pacientes presentaban una GNRP idiopatica
va que se habian exluido cuidadosamente formas se-
cundarias.. Ambos grupos eran también homogéneos
segun el grado del fallo renal. Aunque si bien el
porcentaje de glomeérulos con proliferacion extraca-
pilar pudiera ser mas alto en el grupo A, el porcen-
taje de esclerosis glomerular o de lesiones tubuloin-
tersticiales era méas semejante y los tipos inmunopa-
togenos Il y Il se hallaban representados en cada
grupo en proporciones no muy diferentes. Los crite-
rios empleados para valorar la eficacia del trata-
miento fueron 1) el nimero de pacientes que reque-
rian HD de mantenimiento al cabo de un mes y al
cabo de un ano en cada grupo, y 2) la evolucién de
los niveles de Cr en plasma de los pacientes que no
requerian HD en ambos grupos.

Aunque el numero de pacientes estudiados era
escaso, los resultados mostraron diferencias estadis-
ticamente significativas y favorables para los pacien-
tes tratados versus los no tratados. En los pacientes
no tratados, la Cr en plasma no habia descendido al
cabo de un mes y todos se hallaban en HD de man-
tenimiento o habian fallecido al cabo de un afo. Por
el contrario, en el grupo de pacientes tratados con
PF, el nivel promedioc de Cr en plasma habia descen-



dido significativamente, tanto al cabo de un mes
como al cabo de un ano, y solo un paciente preci-
saba al ano HD de mantenimiento. Nuestra experien-
cia sugiere, por consiguiente, un efecto beneficioso
de las PF intensivas en los pacientes con GNRP idio-
patica. El empleo de prednisona y ciclofosfamida
asociado con las PF en 5 de los 7 pacientes tratados
hace dificil valorar por separado la contribucion de
cada terapéutica en los resultados obtenidos. Aun-
que los 2 pacientes no tratados con ambas drogas
inmunosupresoras evolucionaron de modo satisfac-
torio, el efecto rebote descrito en la sintesis de anti-
cuerpos después de las PF % probablemente justifica
el empleo sistematico de drogas inmunosupresoras
en estos pacientes.

Algunos autores han sugerido una actitud terapéu-
tica mas conservadora en aquellos casos de pronos-
tico mas desfavorable, en particular cuando la oligu-
ria es severa y el porcentaje de semilunas muy ele-
vado 4. No obstante, en 2 pacientes de nuestra serie
con semilunas epiteliales en mas del 90% de los
glomérulos, la evolucion fue favorable alcanzando
niveles de Cr en plasma de 1,2 y 1,4 mg/dl respecti-
vamente al cabo de un afo.

A pesar de estos resultados esperanzadores, el
tratamiento con PF intensivas no se halla despro-
visto de riesgos mayores ' '8 3 Un paciente de
nuestra serie fallecid por agranulocitosis y sepsis en
el curso del tratamiento. Sin embargo, aceptar la
irreversibilidad de las lesiones e incluir, sin mas, los
pacientes en un programa de HD es una actitud que
tampoco se halla desprovista de riesgos mayores.
Asi lo demuestra el hecho de que 2 de nuestros
pacientes no tratados fallecieron antes del afo. Fi-

nalmente, sea cual sea la actitud terapéutica mas

atractiva para cada equipo de trabajo, es evidente
gue una valoracion objetiva de ias ventajas y riesgos
del tratamiento con PF en tas GNRP idiopéticas re-
guiere un mayor numero de ensayos clinicos
controlados.
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