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INTRODUCCION

La enfermedad renal terminal es uno de los procesos
patoldgicos que mds incapacidad causan al individuo en todos sus
aspectos, econdmico, social y bioldgico; Y amenaza en convertirse

en uno de los mds grandes problemas de salud publica.

Las formas de llegar a ella son multiples y todos los
individuos estan potencialmente en riesgo de padecerla. Uno de los
grupos mas afectados es el pedidtrico, en el cual Ia actitud debe ser
agresiva y bdsicamente preventiva, dada la importancia social y
afectiva de estos pacientes.

El conocimiento y Ia comprension de la patologia renal es
huestra mejor arma para ofrecer un manejo adecuado de estas
entidades, es por ello que al realizar esta revision de uno de los
problemas mads frecuentes como es el Sindrome Nefrotico Primario
Idiopatico, y en el que el prondstico puede ser bueno, deseo

colaborar a su mejor conocimiento.



DESCRIPCION DEL SINDROME NEFROTICO

El sindrome nefrético es un cuadro clinico y bioquimico
caracterizado por proteinuria masiva, hipoproteinemia, edema e
hipercolesterolemia. Puede aparecer como una entidad primaria,
sindrome nefrotico idiopdtico, que puede ocurrir a cualquier edad,
pero es mas frecuente en la edad pediitrica; o secundaria a una
enfermedad renal o sistémica.

El sindrome nefrético aparece aproximadamente en uno de
cada 50,000 nifios menores de 16 afios de edad. La enfermedad
primaria explica mds del 950/0 de los casos diagnosticados en nifios
mayores de 1 afio de edad y 80o/o de los casos en adultos. El
sindrome nefrotico primario idiopdtico primario con lesiones
glomerulares minimas se aprecia en la mayor parte de los casos de
los nifios, pero solo en el 300/0 de los adultos,

CUADRO No. 1

CLASIFICACION DEL SINDROME NEFROTICO

L. PRIMARIO O IDIOPATICO:

1. Lesiones glomerulares minimas
2. Lesiones glomerulares complejas

II. SECUNDARIO:

Lupus eritematoso diseminado
Parpura anafilactoide
Poliarteritis nodosa
Amiloidosis

Sifilis

Diabetes

Malaria

Toéxicas
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9, Trombosis de la vena renal
10. Microangiopatia trombética
11. Glomerulonefritis postestreptococica

I1I. ESPECIAL:

1. Congénito
2. Familiar

Ia etiologia del sindrome nefrético aGin permanece sin
aclararse. Hay tendencia a relacionarla con fenomenos de
hipersensibilidad o debidos a alteraciones de la inmunidad celular

(Ref. 13).

El hecho ceniral que determina la cadena de sintomas y
signos es la exagerada pérdida de proteinas por el rifion. Esto
conduce a una disminucion de las proteinas de la sangre,
hipovolemia e hiperaldosteronismo secundario con formacién de

edemas.

Fl edema constituye el signo mis prominente, en el cuadro
No. 2 se explica su patogenia.

CUADRO .No. 2

ALGUNOS FACTORES
(conocidos o desconocidos)

AUMENTO DE LA PERMEABILIDAD
GLOMERULAR A LAS PROTEINAS
I ~
PROTEINURIA TRASTORNO DEL
l METABOLISMO

K

PROTEICO

HIPERLI &——————HIPOALBUMINEMIA
PIDEMIA

REDUCCION DEL VOLUMEN
ggg{gﬁgﬁ . 8/ PLASMATICO ' SECRELION DE
ALDOSTERONA

GLOMERULAR Nprrencion DE SAL Y DE ,
AGUA

EDEMA

La proteina aparece en la orina debide a i

pi un incremento en la
permeabilidad glomerular o a una disminucién i6
tubular (Ref. 10 y 12), en f reabsorcion

En las enfermedades renales en las cuales la permeabilidad
glomen}lar estd aumentada, grandes cantidades de proteinas de bajo
y mediano peso molecular entran en el filtrado glomerular y
aparecen ulteriormente en la orina.

b Cuando la_pl‘oteinuria es a consecuencia de una disfuncion
tubular, la_ cantidad de proteinas filtradas por el glomérulo no se
encuentra incrementada y las proteinas de bajo peso molecular que




son normalmente filtradas, aparecen en grandes cantidades en el
final de Ia orina, debido a una reabsorcién tubular deficiente.

psaqdo la clasificacién anterior de proteinuria glomerular y
proteinuria tubular, se pueden agrupar las enfermedades que
afectan la permeabilidad glomerular y las que afectan Ia
reabsorcién tubular.

CUADRO No. 3
CAUSAS DE PROTEINURIA GLOMERULAR

1. Oc.)mplejos inmunes en la nefritis causada por lpus
eritematoso.

2. Anticuerpos antimembrana basal glomerular en el sindrome de
Goodpasture.

3. Deposito de material anormal en la amiloidosis o en la
diabetes.

4. Pielonefritis.

5. Enfermedades vasculares, hipertensién, insuficiencia cardiaca
congestiva.

6. Enfermedad renal congénita, sindrome de Alport.
7. Sindrome Nefrotico idiopatico.

8. Fisiologica: ejercicio, postural, fiebre.

1. . Lesiones glomerulares minimas.

Este grupo se caracteriza morfologicamente por ausencia de
lesion glomerular a la microscopia 6ptica. La inmunofluorescencia
es negativa y por microscopia electronica se detecta fusiéon de los
podocitos. Los tubulos distales presentan generalmente infiltracion
lipidica del citoplasma de sus células epiteliales. La mayor parte de
los casos se presentan clinicamente como sindrome nefrético de
tipo idiopatico.

2.  Esclerosis glomerular segmentaria y focal:

Esta caracterizado histopatologicamente por degeneracion
hialina, sin proliferacion,de un segmento del oville glomerular de un
porcentaje variable de glomérulos, fundamentalmente
yuxtamedulares.

El segmento patoldégico generalmente se adhiere a la parte
correspondiente de la cipsula de Bowman, cominmente sin
proliferacién epitelial y presenta zonas claras, constituidas por
sobrecarga lipidica de algunas células endoteliales.

Por inmunofluorescencia se encuentran depositos de IgM en
las lesiones segmentarias.

La mavoria de los casos se presentan clinicamente comc
sindrome nefrotico idiopdtico primario, frecuentemente con
hematuria microscopica, la proteinuria es poco selectiva.

La mayoria de los casos son corticoresistentes. Alguros
pueden presentar remisiones prolongadas con antimetabolitos. La
tercera parte muere en insuficiencia renal después de perfodos muy
variables desde 1 a 16 afios de evolucién.

3. Glomérulonefritis membranoproliferativa:
Histologicamente Ia lesion se caracteriza por proliferacion

endocapilar asociada a engrosamiento difuso, generalmente
itregular, de las paredes de los capilares glomerulares. Este
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engrosamiento es debido a depésitos que se pueden localizar tanto
en la membrana basal como en la célula endotelial o el seno mismo
de la membrana basal. En raras ocasiones pueden encontrarse sobre
el lado epitelial de la membrana basal o bien pueden mezclarse
varios tipos de depodsitos. Generalmente solo la microscopia puede
definir la localizacion del depésito. En los casos con depositos
intermenbrano endoteliales, los estudios con inmunofluorescencia
han demostrado depdésitos de IgG y By C en las paredes capilares y
en menor cantidad de IgA, IgM y fibrindgeno. Los casos con
depésitos densos en el seno mismo de la membrana basal solo
muestran depositos de By C.

La mayoria de estas glomérulopatias son idiopaticas. Algunas
son postinfecciosas, menos frecuentemente postestreptococicas y
ocasionalmente se encuentran relacionadas con enfermedades
sistémicas. Predominan en el sexo femenino y aparecen con mayor
frecuencia entre los 8 y 12 aiios.

Clinicamente se manifiesta como sindrome nefrético con
hematuria, macro y microscopica, en ocasiones con hipertensiéon
arterial y siempre con hipocomplementemia persistente., Algunos
casos pueden evolucionar durante muchos afios solo con
proteinuria y hematuria. Aproximadamente la quinta parte se
acompaiia de insuficiencia renal en ia fase aguda.

La evolucion es lentamente progresiva hacia la insuficiencia
renal en periodos de tiempo variables, desde el primer afio de
evolucion hasta 10 o 15 afios después.

4, Glomerulonefritis Membranosa:

‘Se caracteriza por un engrosamiento regular y difuso de todas
las paredes de los capilares con ausencia de proliferacion
endocapilar. El engrosamiento es debido a depésitos anormales que
se localizan por fuera de la membrana basal, entre ésta y 1a céluia
epitelial.

Los estudios con inmunoflucrescencia han demostrado
depésitos granulosos difusos de IgG y B C en todas las paredes de

11

los capilares glomerulares.

La mayoria de los casos son idiopdticos. Ocasionalmente se
encuentra antecedente infeccioso.

C11~nlcamente se manifiesta como sindrome nefrético
acompaiiado de hematuria, casi siempre microscopica. La

protelrlnurla €s poco selectiva y el complemento hemolitico es
normal.

'Ocasmnalmente se observa insuficiencia renal e hipertensién
arterial en los. periodos iniciales. Predomina en el sexo masculino y
se puede manifestar a cualquier edad a partir de los 6 meses,

5.  Otras Lesiones:

La nefropatia tdbulo interstical (pielonefritis, reaccion téxica

a drPgas etc.), glomerulonefritis crénica, pueden causar sindrome
nefrético.

TRATAMIENTO:

La hospitalizacién es necesaria solo para el diagnéstico inicial,

la b10p§m y el tratamiento de complicaciones graves o recaidas con
edema intenso.

. I.a_ actividad del nifio no se timita, salvo que haya un edema
Imcapacitante ¢ infeccién grave.

La die?a debe ser hiperprotéica, salvo que exista insuficiencia
renal con hxpergzoemla. Esta indicada la restriccion de sodjo (0.5a
1.0 g de sodio al dia), cuando existe edema, vy durante el

trata-lrnlfe}lto con dosis diarias de esteroides; rara vez se necesita la
restriccion de liquidos. '

No se deben efectuar inmunizaciones durante.la enfermedad y
solo hasta que el trastorno esté en etapa de remision completa,
durante un afio cuando menos, o
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El tratamiento con corticosteroides suele inducir 1a diuresis en
8 a 10 dias.

Cuando existe ascitis, derrame pleural que restringe la
respiracién, edema intenso en miembros, escroto o labios mayores
que causa irritacién cutinea, puede hacerse uso de diuréticos; si no
hay respuesta puede usarse con enorme cuidado albiimina pobre en
sal (1 gr. por kg. de peso corporal) por via intravenosa, en un lapso
de varias horas, para incrementar el volumen de plasma,

El tratamiento con esteroides se administra si los
antecedentes, los datos del examen fisico vy de laboratorio son
compatibles con sindrome nefrético con lesién minima, o si en Ia

biopsia se demuestra esta lesién o esclerosis glomerular focal

minima. Si el diagnéstico histolégico corresponde al de las formas
proliferativas de la enfermedad, nefropatia membranosa, o
esclerosis glomerular avanzada, el tratamiento con esteroides no es
atil y puede causar hipertensiéon u otras complicaciones.

En Ia actualidad los esteroides m4s usados son la prednisona y
la prednisclona.

1. Para inducir la remisién (administracién diaria de prednisona):
60 mg/dia/m2 de superficie corporal, fraccionada en 3 o 4
tomas diariamente por 4 semanas (no debe excederse la dosis
de 80 mg/dia).

2. Para conservar la remision:
40 mg/dia/m2 de superficie corporal por tres dias
consecutivos de cada semana por un periodo adicional de 4
semanas. Si la proteinuria se negativiza durante el periodo de
tratamiento intermitente, se agregan 4 semanas mds de
tratamiento intermitente a partir del momento en que ocurra
la negativizacion.

El {nico agente mmunosupresor eficaz en el sindrome
nefrético es Ia ciclofosfamida. Este tratamiento quedard limitado a
los casos de nefrosis lipoidea, corticosensibles pero con recaidas

frecuentes o corticodependientes, en la esclerosis glomerular
segmentaria y focal,

B i g -
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La ¢iclofosfamida se administra a 2:5 mg/kg/dia por la
mafiana durante 6 semanas, junto con predmsor.la 2 mg/k.g) como
dosis Ginica en dias alternos. La dosis de prednisona se. disminuye
gradualmente después de terminar el tratamienfo con

ciclofosfamida.
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MATERIAL Y METODOS

Para la realizacion del presente trabajo se seleccionaron los
casos de sindrome nefrético que se presentaron de 1966 a 1977 en
el Departamento de Pediatria del Hospital Roosevelt, a quienes se
les efectué biopsia renal percutinea, incluyendo un total de 16
Ccasos.

Se analizé6 cada uno de los expedientes para confirmar el
diagnostico clinico del sindrome nefrético y se revisaron las
biopsias (con microscopia de luz), de cada uno de los pacientes
seleccionados con la colaboracién del Dr. Victor Fernindez y
Fernindez, médico patélogo del Hospital Roosevelt y del Hospital
general del 1.G.S.S.

Se efectud revisibn de literatura sobre el tema, v se incluye en
este frabajo el protocolo de estudio del paciente con sindrome
nefrético primario, presentado en el XIX Congreso Nacional de
Pediatria, elaborado por el servicio de Nefrologia del Hospital
General del 1.G.S.S.
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PRESENTACION DE RESULTADOS

La muestra estudiada estd constituida por 16 pacientes, 7 de
los cuales son del sexo femenino y 9 del sexo masculino.

Las edades fluctuaron de 2 a 11 afos.

Todos los pacientes a quienes se les habfa efectuado biopsia
renal, llenaban los criterios clinicos y de laboratorio para el
diagnéstico de sindrome nefrético.

" Todos los pacientes presentaron edema generalizado a su
ingreso, a excepcién de uno que presenté edema de tobillos y
mufiecas y 2 que presentaron edema palpebral.

Las densidades urinarias variaron de 1.010 a 1.027.

- La albuminuria promedio en una muestra aislada de orina fue
de 2.4 gr. o/o.

Seis pacientes presentaron hematuria microscopica.

El valor promedio de excresién de albéimina en orina de 34
hrs. fue de 4.13 gr,

El valor promedio de colesterol en sangre fue de 500 mgr o/o
y el de alblimina de 1.89 mgr. o/o.
CUADRO No. 6

DISTRIBUCION POR SEXO DE LOS CASOS DE
SINDROME NEFROTICO

Total de casos

masculino
Femenino

—_—
~la o
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CUADRO No. 7
DISTRIBUCION POR EDAD DE LOS CASOS DE
SINDROME NEFROTICO

Edades No. ofo

0- 2 3 18.75

3- 5 7 43.75

6- 9 5 31.25

| 10-12 1 6.25

CUADRO No. 8

SINDROME NEFROTICO PRIMARIO EN PEDIATRIA
ESTUDIO HISTOLOGICO DE 16 BIOPSIAS RENALES

No. ofo
1. Lesiones glomerulares Minimas 11 68.75
2. Esclerosis glomerular sementaria
y focal 1 6.25

| 3. Glomerulonefritis membranopoli-
ferativa 1 6.25
| _ |
| 4. Glomeruloneifritis membranosa 2 12.50 '

| 5. Nefropatia tabulo intersticiat 1 6.25




CUADRO No. 9
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ORINA SANGRE
Registro Albumina No.de Creati- Coles- Alpy- o : "
Védico Sexo  Edad Edema PA Densidad Albimina GL blanca GL Rojos  Cilindros 24 hrs. Urea nina terol mina Hb H+ Vvss Diagnéstico  Histologico
olo olo ofo ofo
195950 F 5 “a Generaliz.  110/70 1.020 1.72gr e s hialinos 2.4 gr 18.1mg 0.8'mg 910mg /15 105¢gr 33 60mm/h - .Lesiones glomerulares miinimas
granulosos
193967 M (] Generaliz,  130/90 1.025 2.8gro/o 2 o R hialinos 38 27.7 1.3 - 14 1227 36 56 Nefropatio tdbulointersticial
granulosos
161369 F 3 Generaliz.  120/80 1.016 5.7 ++++ -4+ hialinos 6.1 14.4 08 496 25 8.0 30 27 Membrano Poliferativo
granulosos
205459 M 2 Generaliz. 100/70 1.020 4.7 + e s e - 1.0 317 1.6 8.2 31 65 Lesiones glomerulares minimas
177549 F 5 Tobillos 120/80 1.027 0.67 + e hialinos cacan o 06 rmmn e 145 43 16 Lesiones glomerulares minimas
mufiecas
183680 F 2 Palpebral 100/70 1.027 18 B RE— hialinos 28 — R— —rm ——— 123 36 Lesiones glomerulares minimas
507288 M 2 Palpebral 110/70 1.024 34 e i hialinos 7.2 17.4 | e s 10.3 32 s Esclerosis segmentaria y focal
524000 F 6 Generaliz.  100/70 1.023 36 e + hialinos 3.0 15.0 1.5 484 — 120 44 @ — Lesiones glomerulares minimas
491999 M 3 Generaliz 140/90 1.035 1.0 ++ s hialinos 2.7 16.3 0.8 650 1.4 10.0 30 43 GN membranosa
223461 M 7 Generaliz.  120/60 1.023 4.0 +4+++ shef: hialinos 23 e 05 —re 28 125 40 40 GN membranosa
488775 F 3 Generaliz, 140/100 1.010 0.30 +++ + hialinos 6.8 470 1.1 370 20 12.6 40 45 Lesiones glomerulares minimas
327939 M 3 Generaliz.  120/70 1020 036 i ++ hialinos 20 11.7 0.8 747 24 110 34 Lesiones giomerulares minimas
352702 M 3 Generaliz.  100/70 1.012 3.6 +++ e - hialinos 6.1 30.8 16 250 17 1 136 42 45 Lesiones glomerulares minimas
711276 F 12 B Lesiones glomerulares minimas
125463 M 7 Generaliz.  100/70 1.010 0.30 ++ e hialinos 25 13.0 1.1 420 23 125 40 15 Lesiones glomerulares minimas
560928 M 6 Generaliz.  110/80 1.020 e +tt4 + hialinos 6.12 43,0 12 356 15.0 48 45 Lesiones glomerulares minimas

granuloso




DATOS GENERALES:
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Hospital Paciente No.
Nombre Reg. Local
Edad Sexo Fecha

Fecha de Nacimiento

Fecha de inicio del padecimiento

HISTORIA:

Antecedentes previos al primer sintoma

Inmunizaciones

Infecciones

Otros

SIGNOS CLINICOS INICIALES:

Presion arterial

Edema

Hematuria

Insuficiencia Renal

Otros

LABORATORIO INICIAL:

Orina: pH Densidad Albuminuria ___

g/litro 24 horas g/100 cc; Eritrocitos por campo
por minuto; Leucocitos por campo

por minuto __ —_Sangre: Proteinas totales

g/100cc;  Albtimina g/100

cc; Colesterol mg/100 cc; Urea mg/100

cc. Creatinina mg/100 cc,
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EXAMENES ESPECIALES:

En ; Tiempo de Protrombina
Radiologia: Pielograma Intravenoso

TRATAMIENTO:
En caso de haber recibido tratamiento previo llenar lo siguiente:

Esteroides: tipo Dosis
Tiempo de administracion en semanas
Remision de la proteinuria a la
Recaidas:

Causas de la Recaida

Complicaciones
Otros medicamentos empleados

semana de tratamiento

ESTUDIO COLABORATIVO NACIONAL DEL SINDROME NEFROTICO:

Referido del Hospital Reg. Med. Paciente No.
Nombre del Paciente _ Edad ___ Sexo
Fecha de la Biopsia Tiempo de Evolucion

RESUMEN CLINICO:

LABORATORIO ACTUAL:

Diagnéstico Clinico

25

Biopsia actual No.

ESTUDIO HISTOLOGICO:

INMUNOFLUORESCENCIA:

B,C

7" s R ;. IeM
Fibrina Fibrinogeno

DIAGNOSTICO:

TERAPEUTICA:

Albumina
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CONCLUSIONES

En la muestra estudiada, el mayor porcentaje de pacientes
corresponde al sexo masculino.

La lesion histopatologica mas frecuente del sindrome

nefrético en niflos es de lesiones glomerulares . .minimas
68.750/0).

Es necesario determinar por medio de biopsia renal, el tipo de
lesion glomerular, en pacientes con sindrome nefrético que
presenten hipertensiéon, hematuria persistente o resistencia al
tratamiento con corticoesteroides.

Existe una elevada incidencia de glomerulonefritis
membranosa en la muestra estudiada respecto a series
reportadas en otros paises.
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