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Introduccién

Desde que en 1977 Rosenmann y Eliakim' describie-
ron por primera vez una glomerulopatia caracterizada por
la infiltracion del glomérulo por un material de apariencia
amiloide, pero que no se tefiia con el Rojo Congo, han
sido descritos mas de 60 casos de esta entidad, denomi-
nada glomerulonefritis fibrilar o inmunotactoide?"’. Esta
glomerulopatia ha sido considerada como un proceso
glomerular primario™, aunque se han descrito algunos ca-
sos asociados a otras enfermedades o manifestaciones sis-
témicas'®.

Al tratarse de una enfermedad relativamente infrecuen-
te y de reciente reconocimiento, describimos un nuevo
caso de glomerulonefritis fibrilar estudiado en nuestro Ser-
vicio.

Descripcion del caso

Mujer de 27 afos, con antecedentes personales de amigda-
litis de repeticion, amigdalectomizada a los 12 afios de edad, cis-
titis de repeticion con un cuadro sugestivo de pielonefritis du-
rante su primer embarazo. Es remitida para estudio tras su ter-
cer embarazo, en el que presentd durante el Gltimo trimestre
edemas y proteinurias de rango nefrotico sin alteraciones de la
tension arterial. La exploracion fisica fue normal, con una TA de
140/80 mmHg,. El estudio hematolégico inicamente mostr6 una
ligera anemia ferropénica. En orina presentaba una proteinuria
de 4,5 g/24 h, un sedimento con 4-5 hematies por campo y un
cultivo negativo. En el estudio bioquimico todos los parametros
estaban dentro de rangos normales, incluyendo una albumina
de 3,7 g/dl, sin alteraciones en el proteinograma. Otros estu-
dios de interés realizados: proteina C reactiva, 2,8 mg/l; factor
reumatoide, 20,8 Ul/I; ASLO, 405 Ul/ml; C3, 86,5 mg/dl; C4,
50,4 mg/dl; 1gG, 757 mg/dl; IgA, 249 mg/dl; IgM, 411 mg/dl:
cadenas ligeras kappa, 2,19 g/I; cadenas ligeras lambda, 1,64
g/ El estudio de anticuerpos antinucleares, anti-DNA, anti-ENA,
ANCA, anti-membrana basal, crioglobulinas y marcadores del vi-
rus B y C fueron todos negativos.
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Se realizé una biopsia renal, mostrando la microscopia 6pti-
ca alteraciones en los siete glomérulos de la muestra, consisten-
tes en una expansion mesangial por un material amorfo PAS po-
sitivo, eosinofilo, que no se tefiia con el Rojo Congo. Dicho ma-
terial se extendia también a algunas asas capilares, engrosando-
las, si bien en su mayoria parecian normales. No existian altera-
ciones en las basales tubulares ni vasos. En el intersticio se ob-
servG un aumento de células espumosas. En la inmunofluores-
cencia sobre 13 glomérulos se detect6 reaccion difusa con sue-
ros anti-IgG y anti-kappa en masas que moldeaban el mesangio
y con frecuencia en asas capilares aisladas. Se detectd también
fijacion de sueros anti-lambda y C3 en patron similar, aunque
de menor intensidad. No habia fijacién en las basales tubulares.

Por microscopia electronica (fig. 1), dos glomérulos mostra-
ron expansion mesangial por material fibrilar menor de 20 nm
de diametro, tipo amiloideo, dispuesto en nodulos mesangiales,
y sobre los capilares glomerulares en nodulillos subepiteliales y
subendoteliales.

Durante los dos arios de seguimiento de esta paciente no se
ha observado deterioro de la funcion renal ni hipertension arte-
rial, aunque persiste la proteinuria de rango nefrotico.

Discusion

La glomerulonefritis fibrilar, también denominada in-
munotactoide, es un nuevo tipo de glomerulonefritis pri-
maria', cuyo origen, como otras muchas glomerulopa-
tias, continua siendo incierto. La caracteristica histologica
que hace sospechar su diagnostico es la presencia de un
material amorfo, PAS positivo, eosinéfilo, que le concede
toda la apariencia de amiloide, pero que a diferencia de
éste no toma la tincion de Rojo Congo. Dichos depositos
fibrilares, altamente organizados, que parecen estar com-
puestos por inmunoglobulinas y complemento, se depo-
sitan invariablemente en el mesangio, aunque también
pueden encontrarse en la pared del capilar glomerular, so-
bre todo en la region subepitelial™ '8, No suelen deposi-
tarse en la membrana basal tubular y las alteraciones tu-
bulointersticiales que se describen parecen ser secunda-
rias al dafio glomerular. E estudio de esta glomerulopatia
por inmunofluorescencia* se caracteriza por los depésitos
de IgG, sobre todo 1gG4°, C3 y cadenas ligeras kappa y
lambda, aunque estas dltimas no siempre se detectan®.
En el caso descrito, la biopsia demostrd la presencia de
ambas cadenas ligeras, aunque con un predominio de las
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Fig. 1.—Detalle de la microscopia electronica (15.500x) del caso
descrito, donde se aprecian las caracteristicas ultraestructurales de las
microfibrillas depositadas en el mesangio.

kappa sobre las lambda. El estudio por microscopia elec-
tronica caracteriza atin mas esta enfermedad?, ya que los
hallazgos que la definen son la presencia de fibrillas que
pueden estar distribuidas al azar u organizadas formando
microt(ibulos, con un tamano también variable de alrede-
dor de 20 nm de diametro. La cantidad de material fibri-
lar existente en la pared del capilar glomerular parece co-
rrelacionarse con la extension del dafo glomerular®. Re-
cientemente, Iskandar y cols.’ han intentado diferenciar
los términos fibrilar e inmunotactoide de acuerdo a la dis-
posicion y tamario de estas fibrillas en el microscopio
electronico, sugiriendo que pudiera tratarse de dos enti-
dades distintas. Seg(n estos investigadores, en la glome-
rulonefritis fibrilar las fibrillas aparecerian orientadas al azar
con un didmetro aproximado de 20 nm; y en la inmuno-
tactoide, las fibrillas con un mayor diametro formarian mi-
crottbulos con una disposicion paralela. De acuerdo con
esta clasificacion, el caso aqui presentado encajaria en el
téermino de glomerulonefritis fibrilar.

Tanto la presentacion clinica como la gravedad de esta
glomerulopatia es muy variable'. La forma clinica mas fre-
cuente de presentacion es similar a la aqui descrita, es de-
cir, proteinuria en rango nefrético, asociada o no con mi-
crohematuria o hipertension arterial*. Por otro lado, tam-
bién se han.descrito fallos renales fulminantes o la pro-
gresion a la insuficiencia renal en aproximadamente un
50 % de los casos en tiempos medios de seguimiento de
4 anos*. El sexo masculino, la hipertension arterial y la pro-
teinuria de rango nefrotico parecen asociarse a un peor
pronostico’. También de manera creciente se describe
esta entidad patoldgica en asociacion con otras enferme-
dades™"7. En alglin caso se ha asociado a la presencia de
anticuerpos antinucleares y consumo de complemento®,
vasculitis’® o hemorragia pulmonar™. También se ha des-
crito asociada a cancer'?, gammapatias monoclonales™,
artritis reumatoide™ y linfomas?.
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La patogenia es desconocida. Se ha postulado que el
deposito de microfibrillas seria el resultado de inmuno-
complejos con una estructura uniforme o una produccion
anomal de inmunoglobulinas monoclonales, las cuales,
quiza, tendrian una estructura anormal o inusual y un ta-
mafio tan pequefio que escaparia a la deteccion por tec-
nicas serologicas estandar®. La explicacion de por qué los
depositos se encuentran casi exclusivamente en el rifion
podria ser la consecuencia del incremento en su concen-
tracion debido a la ultrafiltracion glomerular, y parece im-
probable su generacion in situ®. Otra hipotesis la relacio-
na con fenémenos reparativos de tipo escleroso, lo que
explicaria el curso evolutivo rapido a la insuficiencia renal
que se advierte en algunos casos’.

Durante los dos afos de seguimiento de nuestra pa-
ciente no se ha evidenciado deterioro de la funcion re-
nal. Ya que no se dispone de ninguna terapéutica eficaz
y aunque algunos autores™* han preconizado un ensayo
terapéutico con corticoides o plasmaféresis, sobre todo
en aquellos casos con sindrome nefrético como forma de
presentacion o aquellos con evolucion rapida hacia la in-
suficiencia renal, nos pareci6 mas prudente el control pe-
riodico de la paciente sin someterla de entrada a los efec-
tos adversos de los esteroides. Existen cuatro casos en la
literatura que recibieron un trasplante renal, recidivando
esta enfermedad en dos de ellos, con hallazgos histolo-
gicos idénticos a los rifiones nativos*°.

Es muy probable que en los proximos afios conozca-
mos la verdadera incidencia de esta enfermedad entre
nuestra poblacién, siendo necesario estar atentos y am-
pliar el estudio anatomopatologico con la microscopia
electronica en aquellas biopsias de aspecto amiloideo que
resultan ser Rojo Congo negativas.
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