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UTILIDAD DE LOS NIVELES SERICOS DE BIOMARCADORES ENDOTELIALES PARA
LA IDENTIFICACION DE ACTIVIDAD EN LAS MICROPOLIANGEITIS ANCA POSITIVAS
CON AFECCION RENAL

J. JARAMILLO', K. ARREDONDO', K. ROMERO JALLER', E. JATEM', N. RAMOS', I. AGRAZ', A. SE-
GARRA!

'NEFROLOGIA. H. VALL D'HEBRON (BARCELONA)

Objetivos: Analizar el valor clinico de la determinacion secuencial de biomarcadores endo-
teliales en la identificacion de actividad o recidiva en enfermos con vasculitis sistémicas ANCA
+ y afeccion renal.

Enfermos y Método: Se estudid prospectivamente una muestra de 82 enfermos con lesion
renal aguda secundaria microplolieangeitis ANCA + (MPA).

Se determinaron las concentraciones séricas de ICAM 1, VCAM, trombomodulina, FVIII VW,
PAI-1 TPA Ag, fibrinopéptido A y complejos trombina-antitrombina basales y tras el tratamiento.
Los valores de referencia se determinaron en individuos sanos.

Resultados: La creatinina basal fue de 6.62 mg/dl + 2,9 mg/dL, BVAS 17,1 £ 6,3, 76 pa-
cientes presentaban p-ANCAs y 6 C-ANCA. El 35 % de los enfermos requirieron hemodialisis
durante la fase aguda. En el momento del diagnoéstico, los niveles de PCR, ICAM, trombo-
modulina, FPA, FVIII VW, VCAM y complejos TAT fueron significativamente superiores a los de
los controles.

Tras el tratamiento, se obtuvo remisién en el 78 % de los enfermos. En los pacientes que res-
pondieron, el nivel de biomarcadores endoteliales se redujo progresivamente en el transcurso
de las primeras semanas de forma paralela a la mejoria de le funcién renal y se mantuvo bajo
en los sucesivos controles. Durante el seguimiento, se confirmo recidiva en 33 de 91 episodios
estudiados por sospecha de reactivacion, con un total de recidivas mayores o menores del 40%.
La sensibilidad para deteccion de enfermedad activa fue del 76 % para PCR, 82% para ICAM
y VCAM y 80% para FVIIl VW con especificidades de 60% para PCR, 80% para FVII VW y 83
% para ICAM y 79% para VCAM.

Conclusiones: La determinacion secuencial de los niveles de uno o varios biomarcadores
endoteliales,es un método sensible para monitorizar actividad en las MPA con afeccién renal.
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EFICACIA Y SEGURIDAD DE BORTEZOMIB EN LA NEFROPATIA LUPICA GRAVE RE-
SISTENTE

K. ARREDONDO', J. JARAMILLO', K. ROMERO JALLER', E. JATEM', N. RAMOS', I. AGRAZ', A. SE-
GARRA!

'NEFROLOGIA. H. VALL D'HEBRON (BARCELONA)

En la nefropatia lupica (NL), la resistencia al tratamiento se ha relacionado con la persistencia
de células plasmaticas de vida media larga. Evidencias experimentales y estudios clinicos pre-
liminares indican que bortezomib podria ser una opcién de tratamiento para estos enfermos.
Objetivo: Analizar la eficacia y seguridad de bortezomib en el tratamiento de la NL refractaria.
Enfermos y Método: Trece pacientes con NL clase IV o IV / V con insuficiencia renal aguda
(IRA) o rapidamemente progresiva (IRRP) (n=11) y/o sindrome nefrético grave (n=2), resistente
al tratamiento de induccion, fueron tratados con 5 a 7 ciclos de bortezomib y dexametasona,
con un seguimiento durante 18 meses.

Resultados: 12 de los enfermos con IRA o IRRP, presentaron una significativa reduccién en la
actividad inmunologica: reduccion titulo anticuerpos anti DNA y aumento en los niveles de C3
asociado a significativa mejoria en los pardmetros clinicos: reduccion del SLEDAI, la proteinuria
y mejoria de la funcion renal. Dos enfermos requirieron hemodialisis en fase de induccion, tras 6
semanas del inicio de tratamiento con bortezomib pudo interrumpirse. Durante el sequimiento,
todos los enfermos se mantuvieron en remision parcial en tratamiento con micofenolato o
azathioprina y dosis bajas de glucocorticoides. La paciente con sindrome nefrético refracta-
rio, presento remision parcial pero después de 11 meses de la administracion de bortezomib
presentd un nuevo brote resistente al tratamiento. Se aprecié un significativo descenso en los
niveles de IgG sérica en todos los casos, pero ningun enfermo sufrié infecciones oportunistas.
Dos enfermos sufrieron neuropatia sensitiva grave obligando a la interrupcion del tratamiento.
Conclusion: El tratamiento con bortezomib puede ser una opcién eficaz y segura a corto plazo
para la NL grave resistente.
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ENFERMEDAD RENAL POR IG G4

M. QUERO RAMOS', J. BORDIGNON DRAIBE', . RAMA ARIAS', X. FULLADOSA!, X. SOLANICH?, JM.
CRUZADO!, J. TORRAS'

'NEFROLOGIA. H.U. DE BELLVITGE (L'HOSPITALET LL., BARCELONA), 2MEDICINA INTERNA. H.U. DE
BELLVITGE (L'HOSPITALET LL., BARCELONA)

Introduccion y objetivo: La enfermedad relacionada con IgG4 es una entidad sistémica que
afecta fundamentalmente al tejido glandular, pero puede afectar a varios 6rganos. Revisamos
los casos diagnosticados con afectacion renal en nuestro centro.

Material y método: Realizamos un estudio retrospectivo de los casos diagnosticados de nefro-
patia por IgG4 en el Hospital Universitario de Bellvitge, derivados a Nefrologia por insuficiencia
renal (IR) o proteinuria.

Resultados: Detectamos siete pacientes, presentando cuatro de ellos IR con creatina media de
4,03mg/ dL (rango 1,92-7,67), y proteinuria con media de 1,63 g/ dia (rango 0,54-3,4) en cin-
co de ellos. Dos de los pacientes, en hemodialisis, fueron detectados en el estudio pretrasplante,
uno a los 6 meses de inicio del tratamiento renal sustitutivo y el otro a los 4 anos.

Un paciente, diagnosticado previamente de nefropatia membranosa (NM) primaria con an-
ti-PLA2R negativo, debuté con recidiva de sindrome nefrético con funcion renal normal.

En todos los casos destaca elevacion de IgG e IgG4 (media 5274mg/ L, rango 1.880-9.640), con
consumo del complemento en dos pacientes.

Se realizé biopsia renal en cuatro pacientes, presentando nefritis tubulo-intersticial (NTI) con
1G4 positivo en dos (uno de ellos con nefropatia de cambios minimos (NCM) asociada). El
tercero, en hemodidlisis, presentaba fibrosis y glomerulosclerosis y el cuarto destacaba biopsia
previa con nefropatia diabética (ND) e infiltrado eosinofilico, revisada durante el estudio.

A los dos restantes, no se les realizé BR uno por negativa del paciente y el otro por diagnos-
tico previo de fibrosis retroperitoneal y biopsia perivesical con infiltrado inflamatorio cronico
linfoplasmocitario.

Ante la sospecha de nefropatia por 1gG4, se inici6 corticoterapia a 6 pacientes objetivando
mejorfa de funcion renal (en el 100% de casos), disminucién IgG4 y proteinuria, complemento
normalizado y retirada de programa de HD de un paciente. El paciente en HD durante 4 anos
no recibié tratamiento.

Conclusiones: La afectacion renal méas descrita asociada a la enfermedad por IgG4 es la NTI,
siendo la afectacion glomerular poco frecuente. En la revision de los casos del Hospital Universi-
tario de Bellvitge presentamos un caso de NM y otro NCM. Todos presentan correcta respuesta
a corticoterapia.
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VARIABILIDAD TERAPEUTICA EN LA GLOMERULONEFRITIS POR CAMBIOS MINI-
MOS Y FOCAL Y SEGMENTARIA
G. RUIZ ROSO', J. VILLACORTA?, P. NAYARA PANIZO?, O. ALBERTO ORTIZ‘, C. QUEREDA!, G. FER-
NANDEZ JUAREZ?
'NEFROLOGIA. H. RAMON Y CAJAL (MADRID), 2NEFROLOGIA. H. FUNDACION DE ALCORCON (MA-
DRID), *NEFROLOGIA. H. 12 DE OCTUBRE (MADRID), “NEFROLOGIA. FUNDACION JIMENEZ DiAZ
(MADRID)
El trabajo corresponde a un grupo de trabajo o un estudio multicentrico:
En representacion de GLOSEN
Introduccion: La ECM y la GEFS constituyen etiologias frecuentes de sindrome nefrético del
adulto. El tratamiento con altas dosis de Prednisona durante largos periodos ha mostrado
beneficios con altas tasas de remision en ambas entidades. Otros inmunosupresores como los
anticalcineurinicos y la ciclofosfamida se han utilizado en series de enfermos corticorresistentes
o corticodependientes.
Los escasos estudios controlados que analizan el tratamiento de estas patologias condiciona
un nivel de evidencia débil en las recomendaciones terapéuticas de las guias clinicas y favorece
el que exista una mayor variabilidad en la practica clinica diaria. Desde GLOSEN-REDINREN se
propuso analizar |a variabilidad terapeutica de ambas entidades en nuestro medio.
Material y metodos: Estudio observacional, de cohorte, prospectivo y multicéntrico que reco-
ge los pacientes diagnosticados de ECM y GEFS durante los afios 2007-2011 en los centros par-
ticipantes: n=126 (ECM=73, GEFS=53), y analiza la terapéutica empleada en estas patologias,
asi como la adecuacién de las medidas a las recomendaciones de las guias clinicas.
Resultados: El tratamiento inmunosupresor de eleccién fueron los corticoides a dosis de Tmg/
kg/dia, tal y como recomiendan las guias clinicas, tanto en un primer brote de la enfermedad
como en brotes sucesivos, aunque se introducen como alternativa los anticalcineurinicos en un
tercer y cuarto brote (61%).
Respuesta global a los esteroides: 63% corticosensibles, 22% corticodependientes y 21% cor-
ticorresistentes. En ECM los casos de corticorresistencia suponen tan sélo un 9% de los casos
mientras que en GEFS ascienden hasta un 43%.
Mas del 60% de los casos considerados corticorresistentes recibieron tratamiento esteroideo
durante <8 semanas, mientras que las guias clinicas recomiendan mantener el tratamiento
hasta 16 semanas.
Conclusiones:
En nuestra préctica clinica habitual, los corticoides son el tratamiento de eleccién en la ECM
y GEFS.
En caso de falta de respuesta, los anticalcineurinicos son el tratamiento de eleccién en un
60% de los casos.
La ciclofosfamida, a pesar de ser el tratamiento recomendado en las guias clinicas en caso de
corticodependencia o recaidas frecuentes, se uso de forma muy limitada.
En el tratamiento de las recaidas la tendencia fue a utilizar menor dosis y durante menos tiempo.
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LOS PODOCITOS CAPTAN HEMOGLOBINA INCREMENTANDO ESTRES OXIDATIVO
Y APOPTOSIS. IMPLICACION DE LA VIA Nrf2/HO-1.

A.RUBIO NAVARRO, JM. AMARO VILLALOBOS', MD. SANCHEZ NINO', I. BUENDIA', E. GUTIERREZ?,
C. YUSTE?, A. ORTIZ', M. PRAGA?, J. EGIDO?, JA. MORENO'

'LABORATORIO DE NEFROLOGIA. IIS- FUNDACION JIMENEZ DIAZ (MADRID), 2NEFROLOGIA. H. 12
DE OCTUBRE (MADRID)

Introduccion: La acumulacién de hemoglobina (Hb) promueve la perdida de funcion renal. Los
podocitos son células epiteliales altamente diferenciadas implicadas en el mantenimiento de la
estructura de la barrera de filtracion glomerular. Nuestro objetivo fue determinar la capacidad
de captacion de Hb en podocitos humanos in vitro, asi como los efectos y rutas moleculares
involucradas.

Material y métodos: Determinamos la captacion de Hb en podocitos humanos en cultivo me-
diante citometria de flujo y microscopia confocal. Para estudiar procesos de apoptosis utilizamos
ensayos con 7-AAD/Anexina V, asi como ioduro de propidio. Mediante citometria de flujo se
determind el potencial de membrana mitocondrial (TMRM) y la produccion de especies reactivas
de oxigeno (DCFH-DA, DHE y actividad NADPH).

Resultados: Los podocitos fueron capaces de captar Hb a través del sistema megalina-cubilina
y produjo un aumento de HO-1 y Ferritina y un aumento de la produccion de ROS e indujo
apoptosis y una pérdida del potencial de membrana mitocondrial. Ademas, la Hb produjo
un descenso en los niveles de expresion de Nefrina y Sinaptopodina e indujo la translocacion
nuclear de Nrf2. La induccion de Nrf2 y HO-1 disminuia el estrés oxidativo y la apoptosis y el
silenciamiento genico mediante siRNA produjo un aumento de apoptosis y producciéon de
ROS. Mediante estudios inmunohistoquimico confirmamos la presencia de Hb en podocitos
de pacientes con hemoglobinuria paroxistica nocturna y nefropatia IgA asociada a brotes de
hematuria macroscopica.

Conclusion: Nuestros resultados sugieren que los podocitos pueden captar Hb in vitro e in
vivo, promoviendo efectos deletéreos en estas células. Ademaés, identificamos el posible papel
protector del eje Nrf2/HO-1 sobre los efectos adversos de la Hb, indicando su posible papel
terapéutico en prevencion de la perdida de funcién renal en patologias asociadas a hemolisis
intravascular y hematuria macroscopica.
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ANALISIS Y UTILIDAD DEL TITULO DE ANTICUERPOS CONTRA EL RECEPTOR TIPO
M DE LA FOSFOLIPASA A2 EN LA EVALUACION DE ACTIVIDAD CLINICA Y RES-
PUESTA AL TRATAMIENTO EN UNA COHORTE DE PACIENTES CON NEFROPATIA
MEMBRANOSA PRIMARIA

L. RODAS', M. BLASCO', N. PEREZ', N. MARTIN?, X. BARROS?, A. MENSA VILARO?, A. LLOBEL?, O.
VINAS?, JM. CAMPISTOL', L. QUINTANA'

'NEFROLOGIA Y TRASPLANTE RENAL. H. CLINIC (BARCELONA), 2NEFROLOGIA. H. JOSEP TRUETA (GIRO-
NA), 2INMUNOLOGIA (CDB). H. CLINIC (BARCELONA)

Introduccion: La Nefropatia Membranosa Primaria (NMP), es la causa mas frecuente de sin-
drome nefrético en el adulto no diabético y representa un ejemplo de enfermedad autoinmune
limitada al rindn. Los estudios de los Gltimos anos han revelado que en un 70% de los casos,
el receptor tipo M de la fosfolipasa A2 (PLA2R), es el antigeno diana en la patogenia de esta
entidad, y que los titulos de los anticuerpos circulantes (anti-PLA2R), podrian tener una co-
rrelacion significativa con la actividad clinica de la enfermedad, el pronéstico y la respuesta al
tratamiento inmunosupresor.

Material y metodos: Para comprobar si los niveles de PLA2R, reflejan actividad de la enfer-
medad y representan un marcador de respuesta al tratamiento, se han determinado mediante
ELISA, los titulos de anticuerpos circulantes anti-PLA2R, en diferentes momentos de la evolucion
en una cohorte de pacientes con NMP confirmada por biopsia, provenientes del Hospital Clinic
de Barcelona y el Hospital Universitario Josep de Trueta de Girona, entre los anos 1982 y 2015.
Resultados: 55 pacientes tenian muestra de suero disponible para el estudio y 60% disponia
de dos o mas muestras durante el seguimiento. 35 eran hombres y 20 eran mujeres, con edad
media de 54,87 + 12,86 anos. El 3% eran diabéticos, 16% eran hipertensos y un 1% tenian
antecedente de cardiopatia isquémica.

En el momento de la determinacién de los anti-PLA2R, el 58,18% de los pacientes tenia pro-
teinuria en rango nefrético y el 20% tenia alguin grado de Insuficiencia renal ( CKD-EPI < 90ml/
min).

Los anti-PLA2R fueron positivos en 23 pacientes (41,81%), con un titulo medio de 119,2 + 165
U/ml. En este grupo de pacientes, el 53,12% tenia sindrome nefrético y/o proteinuria de rango
nefrético en el momento de la determinacion.

En nuestra serie el 58% de los pacientes, tuvieron titulos anti-PLA2R negativos, y de éstos el
90,62% habian recibido tratamiento inmunosupresor o con IECA/ARAII. El 93,75% tenia fun-
cion renal normal ( CKD-EPI > 90ml/min).

Conclusion:

La determinacion del titulo de anti-PLA2R, es una herramienta util en la valoracién de la acti-
vidad de la NMP. Se necesitan estudios prospectivos en series mas amplias, para confirmar su
papel como marcador en la respuesta al tratamiento.
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EFICACIA DE DOSIS REDUCIDA DE RITUXIMAB EN NEFROPATIA MEMBRANOSA.
¢POR QUE USAR MAS DOSIS DE LAS NECESARIAS?

A. AVILA', M. MONTOMOLI', JL. GORRIZ', J. KANTER', S. BELTRAN', M. GONZALEZ', A. SANCHO
CALABUIG', E. GAVELA MARTINEZ', L. PALLARDO'

'NEFROLOGIA. H. DR PESET (VALENCIA)

El tratamiento optimo de la nefropatia membranosa es motivo de debate. El Rituximab es un
anticuerpo monoclonal que depleciona los linfocitos B, componente fundamental en la pa-
togenia de la enfermedad. Se ha descrito que la utilizacion de dosis reducidas de rituximab,
tituladas por contaje de linfocitos B puede ser tan efectiva como otras terapias en la nefropatia
membranosa.

Obijetivo: Analizar el efecto de dosis reducida de rituximab (titulada segiin contaje de linfos B)
en pacientes con nefropatia membranosa refractarios a otros tratamientos inmunosupresores.
Material y método:11 pacientes controlados en C. Externa de nefrologia con NM que presen-
taban sindrome nefrotico refractario a tratamiento inmunosuporesor estandar (CsA, TAC, MMF
o CFM+CT) o recaida tras la retirada del mismo. Se administré Rituximab a dosis de 375 mg/m2,
con recuento de linfos B (CD19). Si el recuento era inferior a 5 cel/mm3 no se administraba mas
rituximab, repitiendo dosis si éste era >5.

Se analizé la tasa de respuesta a rituximab, la duracion de la remisién y los efectos adversos
relacionados con el tratamiento.

Resultados: La edad media de la serie fue de 53 afos ( 31-84). Presentaban sindrome nefrético
refractario a otros tratamientos ( ICN: 8, MMF: 5, Alquilantes: 2). La evolucion del sindroem
nefrotico antes del tratameinto con rituximab fue de 34 meses (3-75). Los parametros analiticos
antes del tratameinto con rituximab fueron proteinuria de 6,5 g/24h (2,40-14) y creantinina
de 1,57 mg/dl. La dosis acumulada de rtx fue 550 mg/paciente. El tiempo de seguimiento tras
administracion de RTX fue 22 meses ( 11-66), y la supervivencia libre de recaidas fue del 40% a
30 meses. 7 pacientes ( 63%) no tuvieron ninguna recaida a lo largo del seguimiento, 4 presen-
taron recaida que se rescat6 con nueva administracion de RTX con el mismo esquema descrito.
5 pacientes ( 45%) presentaron remision completa, 5 (45%) remision parcial y 1 paciente no
presentd respuesta.

A final del seguimiento la Cr. 1,4 ( 0,67-3,35), Proteinuria/24hr: 1,7 (0,13-4,20).

Conclusion: Rituximab administrado a dosis reducidas en funcion del recuento de linfocitos B
es una terapia eficaz y segura en el tratamiento de nefropatia membranosa refractaria a otros
tratamientos. Esta pauta consigue un ahorro de costes importante, con reduccion de efectos
adversos asociados a tratamiento con rituximab, sin reducir la eficacia, aunque son necesarios
mas estudios que confirmen esta observacion.
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POLIMORFISMOS DE INSERCION/DELECION DE LA ECA EN LA PROGRESION DE
NEFROPATIA IGA

ML. CABANA CARCASI', T. CORDAL MARTINEZ? R. ALONSO VALENTE? A. BARCIA DE LA IGLESIA?,
M. GARCIA VIDAL?, V. MARTINEZ JIMENEZ®, T. OLEA®, BM. PAZOS ARIAS®

'NEFROLOGIA. GRUPO DE GENETICA Y BIOLOGIA DEL DESARROLLO DE LAS ENFERMEDADES
RENALES (VIGO), 2NEFROLOGIA. H.U. (SANTIAGO DE COMPOSTELA), *NEFROLOGIA. GRUPO DE
GENETICA Y BIOLOGIA DEL DESARROLLO DE LAS ENFERMEDADES RENALES (SANTIAGO DE COM-
POSTELA), “NEFROLOGIA. H. INFANTA SOFIA (MURCIA), SNEFROLOGIA. H. LA PAZ (MADRID), ¢NE-
FROLOGIA. H. POVISA (VIGO)

Introduccion: Diversos estudios senalan que el bloqueo del sistema renina angiotensina (SRA)
por IECAs o ARA Il disminuyen la proteinuria y la progresion de la nefropatia IgA. El polimorfis-
mo I/D del gen de la ECA es expresado fenotipicamente por variaciones en los niveles de ECA,
siendo los polimorfismos DD los que mantienen los niveles circulantes e intrarrenales mas altos
de ECA'y se asocian a mayor progresion de la Nefropatia IgA.

Objetivo: Describir caracteristicas clinicas de progresion relacionados a los polimorfismos de
la ECA en pacientes con Nefropatia IgA y examinar si los polimorfismos modifican el efecto
renoprotector del blogqueo de SRA en pacientes con nefropatia IgA.

Material y métodos: Estudio observacional retrospectivo de 95 pacientes, 85 de ellos fueron
diagnosticados de Nefropatia IgA en los ultimos 20 anos en el Servicio de Nefrologia del Hospi-
tal Universitario de Santiago de Compostela y 10 pacientes proceden de colaboracién de otros
Hospitales de Espana. Los polimorfismos se determinaron por PCR a partir de ADN gendmico.
Se analizaron los datos con el programa estadistico SPSS.

Resultados: La edad media al diagnéstico fue de 38 aos (+ 15), el 70,5% de sexo masculino.
El promedio de seguimiento 13 anos (+ 7) al final del mismo un 36,8% inicio tratamiento
sustitutivo renal con didlisis. Los polimorfismos de la ECA fueron de tipo Il en el 11,6%, ID en
el 52,6% y DD en el 35,6%. La proteinuria media al diagndstico fue de 2,3 mg/dl frente a 1,3
ma/dl al final del seguimiento.

Los polimorfismos de ECA se agruparon en II/ID y DD. Los pacientes del grupo DD precisaron
inicio de tratamiento sustitutivo renal en un 22,9% frente a 77,1% del grupo II/DD (p < 0,045).
El grupo DD recibié tratamiento con IECA/ARAIl en el 61,8%, a diferencia el grupo ID/Il con un
57,4% (p< 0,054). También se objetivd un mejor control de la proteinuria al final del seguimien-
to y previa a la entrada en didlisis en los pacientes del grupo DD 2,2 mg/dl frente a 2,8 mg/dl
en el grupo ID/DD (p< 0,012), no hubo diferencias en la proteinuria final 1,03 mg/dl en ambos
grupos cuando los pacientes no precisaron del inicio de didlisis.

Conclusiones: El bloqueo del SRA disminuye la desventaja genética de los pacientes con poli-
morfismo DD con respecto a la progresion de la enfermedad. El polimorfismo de la ECA I/D es
un potencial marcador para identificar los pacientes que clinicamente se beneficiaran del uso
de bloqueadores del SRA.
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3 5 TRATAMIENTO CON ECULIZUMAB DEL SINDROME HEMOLITICO UREMICO ATIPICO
(SHUa): EXPERIENCIA EN EL HOSPITAL CLINIC DE BARCELONA.

M. JIMENEZ HERNANDEZ', L. RODAS', G. PINEIRO', J. UGALDE', V. HOFFMAN', M. SOLE?, L. QUIN-

TANA', F. OPPENHEIMER', JM. CAMPISTOL', M. BLASCO'

'INSTITUTO NEFROLOGIA Y TRASPLANTE RENAL. H. CLINIC (BARCELONA), 2ANATOMIA PATOLO-

GICA. H. CLINIC (BARCELONA)
Introduccion: El SHUa es una enfermedad ultrarara causada por la desregulacion de la via
alternativa del complemento, de afectacion sistémica y con elevada morbi-mortalidad. La te-
rapia plasmatica supuso una reduccién dréstica de la mortalidad, no obstante, la mayoria de
pacientes desarrolla insuficiencia renal avanzada.
Métodos: Presentamos la experiencia en el tratamiento de 7 pacientes con SHUa mediante
Eculizumab en los 3 escenarios posibles. 5 mujeres y 2 hombres, con edad media de 29.1+.12.8
anos. En tres pacientes la indicacion fue el debut sobre rifones nativos, tres tras una recidiva de
SHUa en el transplante renal y uno como profilaxis en el trasplante. La primera paciente tratada
en nuestra unidad en 2009 recibié una dosis Unica de 600 mg de Eculizumab, mientras el resto
de pacientes han recibido el protocolo de tratamiento completo segtn ficha técnica (900 mg
semanales durante 4 semanas y posteriormente 1200 mg cada 2 semanas de mantenimiento).
Se realiz6 estudio genético-molecular en todos los pacientes encontrando en 3 de ellos muta-
ciones en el factor H'y en una paciente polimofismos de riesgo en MCP y FH (en 2 pacientes el
estudio no evidencio susceptibilidad genética para SHUa). Todos los pacientes recibieron vacu-
nacion frente a Neisseria meningitidis y profilaxis antibiética durante un minimo de 2 semanas.
El sequimiento medio fue de 12.8+7.5 meses.
Resultados: La paciente tratada con dosis Unica de 600 mg manifest6 una respuesta com-
pleta hematologica (normalizacion hemoglobina, cifra de plaquetas, LDH y haptoglobina), asi
como renal (normalizacion funcién renal y resolucion proteinuria), que se mantuvo durante
10.5 meses, momento en el que recurrié la enfermedad. En 3 de los 4 pacientes tratados con
el protocolo completo existio respuesta completa hematologica y renal, mientras en 1 paciente
Unicamente ha existido respuesta hematologica (aunque ha recibido sélo 3 dosis hasta la fe-
cha). La paciente que recibi6 profilaxis mantiene funcién renal normal tras més de 3 afos del
trasplante. 3 de 4 pacientes que requirieron inicio de hemodidlisis en el debut de la enferme-
dad consiguieron abandonarlo. Los 6 pacientes que recibieron terapia plasmética inicialmente
consiguieron suspenderla tras la administracion de eculizumab. El farmaco fue bien tolerado,
aunque 1 paciente presentd una meningitis tras 4 meses en tratamiento pese a recibir una
profilaxis adecuada.
Conclusiones: La experiencia de nuestro centro en el tratamiento con eculizumab de SHUa
refuerza la importancia de su uso precoz, con respuesta hematologica en el 100% de los pa-
cientes y respuesta renal en hasta un 75% de pacientes.

I
3 6 UTILIDAD PRONOSTICA DE LA CLASIFICACION OXFORD DE LA NEFROPATIA IgA.
oo

JP. MARIN', S. GALLEGO DOMINGUEZ', E. MARTINEZ QUINTANA?, S. GONZALEZ SANCHIDRIAN', M.
JIMENEZ HERRERO', S. POLANCO CANDELARIO?, E. DAVIN', J. DEIRA LORENZO'
'NEFROLOGIA. H. SAN PEDRO DE ALCANTARA (CACERES), ANATOMIA PATOLOGICA. H. SAN PE-
DRO DE ALCANTARA (CACERES)
Introduccion: La clasificacion Oxford de la Nefropatia IgA fue elaborada como un sistema
de clasificacion para predecir el riesgo de progresién de enfermedad renal. Se identificaron
diferentes categorias histoldgicas: hipercelularidad mesangial (M), proliferacion endocapilar (E),
glomerulosclerosis segmentaria (S) y atrofia tubular/fibrosis intersticial (T).
El objetivo de nuestro trabajo es reclasificar a nuestros pacientes diagnosticados de Nefropatia
IgA en los tltimos 10 anos, evaluando su valor predictivo en el riesgo de progresion a enferme-
dad renal cronica terminal.
Material y método: Estudio retrospectivo descriptivo. Del total de pacientes biopsiados en
Ultimos 10 afos, se han seleccionado aquellas con diagnostico de Nefropatia IgA, aplicando la
clasificacion de Oxford. Describimos edad, género, creatinina basal (Crb), filtrado glomerular
basal medido por CKD-EPI (FGb), proteinuria basal (Prb) g/24 horas, presion arterial (PA) basal, y
el uso de medicacion concomitante: IECAS/ARAII, estatinas, corticoides, micofenolato mofetilo
(MMF). Para el anélisis estadistico hemos utilizado el programa SPSS 18.0. Hemos realizado un
anélisis de regresion logistica multivariable de Cox analizando el riesgo de evolucion a ERCT o
doblar creatinina.
Resultados: Desde Enero de 2005 hasta Diciembre de 2014 hemos seleccionado 42 biopsias
con diagndstico de Nefropatia IgA. Tienen una edad media de 50,36 + 17,54 afnos. De ellos
10 son mujeres (23,81%). La Crb fue de 2,05 + 1,99 mg/dl, el FGb de 60,27 + 33,09 ml/min
y la proteinuria basal de 2,72 + 2,88 g/24 horas. La PA basal fue 141 + 22/ 78+11 mmHg. 21
pacientes (50%) fueron tratados con IECA, 13 (31%) con ARAIl, 25 (59,5%) con estatinas,
11(26,2%) con corticoides y 3 (7,14%) con MMF. Las variables pronosticas se muestran en el
analisis de regresion logistica multivariable de Cox (TABLA).
Conclusiones: La combinacion de variables histolégicas y pardmetros clinicos tras la biopsia
renal nos ayuda a predecir la evolucion de los pacientes tras el diagnéstico de Nefropatia IgA.

PA 2 130/80

FG ! gKD-EPI) ml/min

3 7 CARACTERISTICAS CLINICO-PATOLOGICAS DE PACIENTES CON GLOMERULONE-
FRITIS PROLIFERATIVA EXTRACAPILAR PAUCI-INMUNE.
F. DIAZ-CRESPO!, J. VILLACORTA?, M. ACEVEDO?, MC. GUERRERO MARQUEZ?, MA. MUNOZ CEPE-
DA?, J. OCANA?, M. MOLLEJO', JL. ORRADRE', E. GARCIA DiAZ?, G. FERNANDEZ JUAREZ?
'ANATOMIA PATOLOGICA. H. VIRGEN DE LA SALUD (ALCORCON), 2NEFROLOGIA. H.U. FUNDACION
ALCORCON (ALCORCON), *NEFROLOGIA. H. VIRGEN DE LA SALUD (ALCORCON), “ANATOMIA PA-
TOLOGICA. H.U. FUNDACION ALCORCON (ALCORCON)
Introduccion: La glomerulonefritis proliferativa extracapilar pauci-inmune (GNPEP) es una cau-
sa frecuente de insuficiencia renal rapidamente progresiva. La caracteristica histologica funda-
mental es la proliferacién extracapilar, siendo la esclerosis glomerular y fibrosis intersticial las
que definen el prondstico renal. Sin embargo pocos estudios han analizado otras caracteristicas
morfoldgicas que podrian estar asociadas al comportamiento clinico.
Pacientes y Métodos: Se revisaron retrospectivamente las biopsias y autopsias diagnosticadas
de GNPEP del periodo comprendido entre 1990 y 2014 en los Hospitales Virgen la Salud de
Toledo y Fundacion Alcorcdn. Se analizaron las caracteristicas histologicas y se tipificaron segiin
la clasificacion propuesta por Berden et al. Adicionalmente se recogieron datos clinicos (sexo,
edad, necesidad de dialisis aguda y cronica) y bioguimicos (proteinuria, creatinina) al diagndsti-
co para la correlacion de los datos histolégicos.
Resultados: La muestra fue de 119 pacientes (60,5% hombres y 39,5% mujeres) con edad
media de 59,7 anos, de los cuales 89 (74,8%) estaban asociados a ANCAs. El tipo histoldgico
mas frecuente fue el crescéntico (47,1%). El porcentaje medio de semilunas fue de 48,17%,
siendo estas de predominio celular en el 73,7%. La necrosis fibrinoide y la vasculitis de peque-
fio vaso estuvieron presentes en el 65,4% y 16% respectivamente. En 1/3 de las biopsias se
demostro la presencia de proliferacion endocapilar y mesangial. En el 36,1% se observo el
fenomeno de tubulitis.
La necesidad de dialisis aguda y el peor prondstico renal se asociaron significativamente con los ti-
pos histoldgicos crescéntico y esclerdtico (p=0,01y p=0,02 respectivamente). El porcentaje de glo-
mérulos con semilunas se asocié con un dafo renal més severo (p=0,002). Los pacientes con pro-
liferacion mesangial y endocapilar presentaron mayor grado de proteinuria al diagnostico, siendo
esta asociacion significativa con la proliferacion mesangial (3,3+3,4 vs 23,3 gr/24h; p=0,01).
La presencia de necrosis fibrinoide, fibrosis intersticial moderada-severa y tubulitis se asocia-
ron de forma significativa con una creatinina plasmatica mas elevada al diagnéstico (p=0,02;
p=0,03 y p=0,02 respectivamente).
Conclusiones: Existe una relacién directa entre el tipo histologico, el porcentaje de semilunas
celulares, la presencia de necrosis fibrinoide, fibrosis intersticial moderada-severa y tubulitis con
peor funcion renal al diagndstico. Aunque en la literatura la presencia de proliferacion endoca-
pilar y mesangial no esta bien documentada en vasculitis renal, en nuestra serie estuvo presente
en un tercio de los casos y se asocié a mayor grado de proteinuria. La biopsia constituye una
herramienta fundamental para definir el prondstico renal en esta patologia.

I
38 EVALUACION DE PROTEINURIA Y FUNCION RENAL EN LA NEFROPATIA IgA
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TRAS TRATAMIENTO CON CORTICOIDES: RELACION CON LA CLASIFICACION DE
OXFORD.
E. MERINO GARCIA', FJ. BORREGO UTIEL', S. ORTEGA ANGUIANO', ML. GARNICA ALVAREZ', MP.
PEREZ DEL BARRIO', A. LIEBANA CANADA'
'NEFROLOGIA. COMPLEJO HOSPITALARIO U. (JAEN)
Introduccion: La clasificacion de Oxford de la nefropatia IgA ha demostrado tener caracter
pronostico en supervivencia renal, junto a la proteinuria y grado de insuficiencia renal. Nuestro
objetivo fue analizar la respuesta al tratamiento con esteroides segtin los parametros de esta
clasificacion.
Pacientes y metodos: Pacientes con nefropatia IgA diagnosticada por biopsia renal, sometidos
a tratamiento inmunosupresor a partir de 2008 por deterioro de funcion renal o por incremento
de la proteinuria.
Resultados: Analizamos respuesta a los 6 meses en 34 pacientes y a los 12 meses en 14
pacientes. Edad 42+13 anos, 25(73,5%) varones. Peso 74,7+14,5 kg. IMC 26,7+5,5 kg/m2.Cr
inicial 1,8+1,0 mg/dl, FG-MDRD4 56+30 ml/min/1,73m2. Proteinuria basal: 1756+1930 mg/g
Cr (mediana 1040).Albuminuria inicial: 1088+1101 mg/g Cr (mediana 755)
M1:76,7%. E1: 46,7%. S1: 50%. T: T0 46,7%, T1 50%, T2 3,3%. Ext: 25,8%. Vasos:Hiperp.
musc. 26,7 %, hialinosis 30%, prolif intimal 30%.
Prednisona inicial: 0,78+0,13 mg/kg/dia (mediana 0,78) y 57+9 mg/dia (mediana 60).Ciclofos-
famida: 1 pac 50 mg/dia, 1 pac 75 mg/dia, 4 pacs 100 mg/dia, 1 pac 125 mg/dia.
Proteinuria y Cr fueron mayores en pacientes M1 aunque no significativo.Peso e IMC, dosis de
prednisona fueron mayores en pacientes con E1 (signif).
No hubo claras diferencias en S1.
ANOVA para T mostré mayor peso e IMC, mayor proteinuria y albuminuria, y Cr mas alta en
T1+T2 vs TO.
La proteinuria descendio en 67-70% de los pacs a los 6 meses y 64% a los 12 meses. La media-
na de reduccion de proteinuria fue del 31-34%.
Observamos descenso de la proteinuria a lo largo del tiempo: basal 1756+1930; 6m 1416+1747;
12m 802+697 mg/gCr (p<0,05). La albuminuria también descendié: basal 1088+1102; 6m
946+1175; 12m 552+510 mg/g Cr (p<0,05).
La funcion renal no se modifico significativamente.
En andlisis univariante, no observamos influencia en la evolucion de la proteinuria y albuminuria
por ninguna variable MEST, Ext o vasculares. Tampoco con cambios del FG o Cr sérica. Con anéa-
lisis de medidas repetidas ajustado para grado de proteinuria basal (terciles) observamos mayor
descenso de albuminuria y proteinuria en pacientes con mayor proteinuria basal.
Un 30% deterioraron el FG sin encontrar relacién con pardmetros histologicos, grado de pro-
teinuria o funcién renal de base.
Conclusiones: Las variables de la clasificacion de Oxford no permiten orientar el grado de
respuesta de la proteinuria al tratamiento inmunosupresor.El grado de proteinuria basal pare-
ce indicar mejor respuesta ante mayor proteinuria inicial.Es posible una mejor respuesta ante
mejor funcién renal.Una proporcién importante de pacientes reducen su proteinuria con el
tratamiento esteroideo.
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TO: COMPARACION DE AMBOS PROTOCOLOS EN EL TRATAMIENTO DE LA NEFRO-

PATIA MEMBRANOSA

E. MERINO GARCIA', FJ. BORREGO UTIEL', M. POLAINA RUSILLO', MP. PEREZ DEL BARRIO", J. BO-

RREGO HINOJOSA', A. LIEBANA CANADA!

'NEFROLOGIA. COMPLEJO HOSPITALARIO U. (JAEN)
Introduccion: En raza blanca se ha descrito que pueden emplearse dosis mas bajas de ci-
clofosfamida como tratamiento de la nefropatia membranosa(NM).MMF puede ser empleado
también en NM.Comparar eficacia del tratamiento de nefropatia membranosa con un régimen
inicial con ciclofosfamida(CIF) a dosis bajas frente a micofenolato mofetil(MMF).
Materil y método: Pacientes diagnosticados con NM con tratamiento desde 2007.Tratamien-
to inicial:prednisona 40-60mg/dia+ciclofosfamida(<2mg/kg/dia) o prednisona+MMF(1.5- g/dia)
Pacientes con CIF al afio se cambia a MMF si persiste proteinuria.Se recoge respuesta cada 6
meses durante 2 anos.Remisién completa: proteinuria<150 mg/Cr.Remisién parcial: reduccion
proteinuria>50%;proteinuria<500mg/g Cr.
Resultados: 32 pacientes,57+14 anos,20 varones(62,5%). Meses postbiopsia:30+59.Peso
75,3+13,6kg. Cr 1,2+0,8mg/dl.MDRD 71+27ml/min/1,73m2. CIF (19 pacientes) y MMF (13pa-
cientes) Dosis inicial prednisona:52,5+11,6mg/dia. Dosis CIF inicial:93+23mg/dia;>100mg/
dia en 10,6%, 100mg/dia (57,9%), 75mg/dia (21,1%), 50mg/dia (10,5%). Dosis MMF ini-
cial:1461+380 mg/dia; 1000mg/dia (30,8%), 1500mg/dia (46,2%), 2000mg/dia (23,1%).
Comparando CIF vs MMF no observamos diferencias en edad, peso, meses postbiopsia, dosis
inicial prednisona, Cr y FG-MDRD4, albuminemia, colesterol, proteinuria y albuminuria.
Evolucion grupo CIF: proteinuria/Cr mes0: 4625+4203, mes6: 1167+1492; mes12: 447+574;
mes18: 383+533, mes24: 370+480mg/dia (p<0,001 desde mes6).
Evolucién grupo MMF: proteinuria/Cr mes0: 5178+3897, mes6: 2096+2570; mes12:
963+1465; mes18: 633+718, mes24: 137+110mg/dia (p<0,001 desde mes6).
NO hubo diferencias en reduccion de proteinuria(CIF vs MMF).
Remision a los 6m:completa CIF 15,8% y MMF 16,7 %;parcial CIF 73,7% y MMF 66,7 %; pro-
teinuria<500ma/gCr: CIF 47,4% y MMF 50%(No signif).
Remision a los 12m:completa CIF 35,3% y MMF 33,3%;parcial CIF 64,7% y MMF 66,7%;
proteinuria<500mg/gCr CIF 70,6% y MMF 55,6%(No signif). Remisién a los 18m:completa
CIF 53,3% y MMF 42,9%; proteinuria 150-500mg/gCr CIF 26,6% y MMF 14,3%. Remisién a
los 24m:completa CIF 42,9% y MMF 66,6%; proteinuria 150-500mg/gCr CIF 35,7% y MMF
33,3%.
Efectos secundarios: 1 herpes zoster con MMF.1 leucopenia con CIF.1 diarrea (se suspende MMF
e inicia CIF,luego se pasa a tacrolimus).
Cambios de medicacion:-grupo CIF: mes6 se cambian 3 a MMF(1 por leucopenia), en mes12
solo 4 con CIF y 5 con MMF, 5 sélo con prednisona; mes18: 4 pacientes sin medicacion y 5
pasan a MMF; mes24: 4 sin medicacion y 6 con MMF.
-grupo MMF: mes6: 1 pac pasa a CIF; mes12: 1 pasa TAC; mes18: se retira prednisona y se
cambia a CsA; mes24: 6 llegan a esta fecha con alguna medicacion.
Conclusiones: El tratamiento de NM con bajas dosis iniciales de CIF es eficaz y presenta bajo
perfil de efectos adversos,similar a MMF.Tratamiento inicial con MMF tiene buena respuesta y
buen perfil de efectos adversos. Puede plantearse tratamiento secuencial comenzando con CIF
y, seguin evolucion pasar a MMF.
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40 GLOMERULONEFRITIS EXTRACAPILAR PAUCI-INMMUNE ANCA-NEGATIVO: CA-

RACTERISTICAS CLINICAS E HISTOLOGICAS.
J. VILLACORTA', M. ACEVEDO? F. DIAZ-CRESPO?, MC. GUERRERO MARQUEZ", J. OCANA', A. TATO',
MA. MUNOZ CEPEDA?, E. GARCIA DIAZ? JL. ORRADRE?, G. FERNANDEZ JUAREZ'
'NEFROLOGIA. H. FUNDACION DE ALCORCON (MADRID), 2NEFROLOGIA. H. VIRGEN DE LA SALUD
(TOLEDO), ANATOMIA PATOLOGICA. H. VIRGEN DE LA SALUD (TOLEDO), “ANATOMIA PATOLOGI-
CA. H. FUNDACION DE ALCORCON (MADRID)
Introduccion: La glomerulonefritis extracapilar pauciinmune (GnEP) constituye una causa fre-
cuente de insuficiencia renal aguda y la mayoria de casos se asocian a la presencia de au-
toanticuerpos anticitoplasma de neutrofilos (ANCAs). No obstante, un numero significativo de
pacientes con GnEP presentan ANCAs negativos y las caracteristicas de este subgrupo han sido
poco estudiadas en la literatura. El objetivo del estudio fue analizar los rasgos clinicos e histolo-
gicos de una poblacién de enfermos con GnEP ANCA-negativo.
Material y métodos: Se estudiaron de forma retrospectiva los pacientes que fueron diagnos-
ticados de GnEP en el Hospital Fundacion Alcorcony Hospital Virgen de la Salud de Toledo, en
el periodo comprendido entre 1990-2014. Las caracteristicas analiticas, clinicas e histologicas
fueron comparadas entre los pacientes con GnEP asociada o no a la presencia de ANCAs.
Resultados: De los 114 pacientes que fueron diagnosticados de GnEP, 85 (74,6%) tenian
ANCAs positivos y 29 (25,4%) fueron ANCA-negativo En comparacion con los 85 pacientes
ANCA-positivo, los pacientes ANCA-negativo fueron mas jévenes (54,8 +/- 17,2 frente a 62
+/- 14,0 afos; p 0,03).
Caracteristicas renales: El grado de proteinuria y la tasa de filtracion glomerular fueron significa-
tivamente superiores en los pacientes ANCA negativos. (4,9 versus 1,7 gr/24; p<0,001;y 35,9
versus 23,7 ml/min; p 0,05) No existieron diferencias significativas en la necesidad de dialisis
al diagnostico en ambos grupos.
Caracteristicas clinicas: La prevalencia de afectacion extrarrenal y el tipo de érgano afectado
fueron similares entre pacientes ANCA positivo y negativo, con excepcion de la afectacion cuta-
nea que fue mas prevalente en los pacientes ANCA negativo (p 0,02). No existieron diferencias
en el BVAS al diagnostico entre ambos grupos.
Caracteristicas histolégicas: Las biopsias de los pacientes ANCA negativo mostraron una mayor
prevalencia de proliferacion mesangial y menor presencia de tubulitis. (p 0,02 ambas), siendo el
resto de caracteristicas histolégicas similares en ambos grupos.
Tratamiento: Las pautas de tratamiento fueros similares entre pacientes ANCA positivo y nega-
tivo, con tasas de respuesta comparables en ambos grupos. No se observaron diferencias de
supervivencia renal y global entre pacientes ANCA-negativo y positivo.
Conclusion La glomerulonefritis extracapilar paucinmune ANCA-negativo no es una entidad
infrecuente, constituyendo el 25% de los casos de nuestra serie. Los pacientes ANCA-negativo
presentan afectacion sistémica similar a los ANCA-positivos, mostrando, sin embargo, diferen-
cias analiticas e histologicas. Estas diferencias no se traducen en una respuesta distinta al trata-
miento, siendo la supervivencia renal y global similar entre pacientes ANCA negativo y positivo.

41 ESTUDIO INMUNOHISTOQUIMICO DE C4d Y MBL EN BIOPSIAS RENALES DE PA-
CIENTES CON GLOMERULONEFRITIS EXTRACAPILAR PAUCI-INMUNE.

F. DIAZ-CRESPO?, J. VILLACORTA?, M. ACEVEDO?, MC. GUERRERO MARQUEZ/, Y. CAMPOS MARTIN',

1. ALONSO', JL. ORRADRE', E. GARCIA DIAZ?, G. FERNANDEZ JUAREZ?, M. MOLLEJO'
'ANATOMIA PATOLOGICA. H. VIRGEN DE LA SALUD (TOLEDO), 2NEFROLOGIA. H. FUNDACION DE AL-
CORCON (MADRID), *NEFROLOGIA. H. VIRGEN DE LA SALUD (TOLEDO), “ANATOMIA PATOLOGICA. H.
FUNDACION DE ALCORCON (MADRID)
Introduccion: Los modelos animales de vasculitis renal han demostrado que la activacion de
la via alternativa del complemento resulta crucial en el desarrollo del proceso vasculitico. Sin
embargo, podria existir una activacion secundaria de la via clasica del complemento y en este
sentido existen estudios que han objetivado niveles séricos de c4d persistentemente elevados
en pacientes con vasculitis renal asociada a ANCAs.
Objetivo y disefo: El objetivo del estudio fue analizar la activacion de la via clasica y de las
lectinas en vasculitis renal mediante el estudio inmunohistoquimico de c4d (producto comun
a la via clasica y de las lectinas) y la lectina de unién a la manosa (MBL, via de las lectinas) en
biopsias renales de pacientes con vasculitis. Para ello se revisaron las caracteristicas histolégicas
y se realizaron estudios inmunohistoquimicos de c4d y MBL en los excedentes histologicos de
biopsias renales de pacientes diagnosticados de glomerulonefritis extracapilar pauci-inmune
entre 1990 y 2014 en el Hospital Virgen de la Salud de Toledo y Hospital Fundacién Alcorcén.
Los hallazgos histologicos e inmunohistoquimicos se correlacionaron con las caracteristicas cli-
nicas (asociacion a ANCAs, necesidad de didlisis, supervivencia renal) y analiticas (funcion renal
y proteinuria al diagnéstico) de los pacientes.
Resultados: 41 de los 96 pacientes (42,7%) con vasculitis renal presentaron positividad para
c4d a nivel glomerular. El dep6sito de c4d fue débil (1+) en 24 de 41 pacientes (58,5%), mode-
rado en 14 de 41 pacientes (34,1%) e intenso en 3 pacientes (7,3%). El patrén predominante
de deposito fue focal y segmentario, preferentemente localizado a nivel de membrana basal y
mesangio. Las caracteristicas histoldgicas (porcentaje de semilunas, porcentaje de esclerosis,
proliferacién mesangial y enodcapilar, afectacion tubulo-intersticial y clase histoldgica) fueron
similares entre los pacientes con y sin deposito de c4d. No se observaron diferencias clinicas
(asociacion a ANCAs, puntaje BVAS, necesidad de didlisis) ni analiticas (proteinuria, funcion
renal al diagnéstico) entre los pacientes c4d positivo y negativo. Asimismo la supervivencia renal
y respuesta al tratamiento fue similar en ambos subgrupos.  En 90 pacientes se realizo estudio
inmunohistoquimico de MBL siendo negativo en el 87% de los casos. La positividad para el MBL
no se asocio a ninguna caracteristica histolégica ni clinica especifica.
Conclusiones: El 42,7% de las biopsias de pacientes con vasculitis renal mostraron depdsito
glomerular de c4d con ausencia de depdsito de MBL. Estos hallazgos orientan a una activacion
de la via clasica del complemento en estos enfermos, sin implicar diferencias clinicas o de pro-
nostico asociadas.

42 UTILIDAD DE LA BIOPSIA RENAL EN LA EVALUACION DE LA RESPUESTA DE LA

NEFROPATIA LUPICA A PULSOS DE CICLOFOSFAMIDA

G. PINEIRO", P. ARRIZABALAGA', M. SOLE?, G. ESPINOSA?, R. CERVERA?, F. DIECKMAN', F. OPPEN-

HEIMER!
'NEFROLOGIA Y TRASPLANTE RENAL. H. CLINIC (BARCELONA), ANATOMIA PATOLOGICA. H. CLINIC
(BARCELONA), *ENFERMEDADES AUTOINMUNES. H. CLINIC (BARCELONA)
Introduccién: La evaluacion de la respuesta al tratamiento con pulsos de ciclofosfamida en-
dovenosa (CFM-EV) en la nefritis lpica se basa en parametros clinicos y analiticos. Nuestro
objetivo es describir las decisiones terapéuticas de acuerdo a los cambios histopatoldgicos
observados en una segunda biopsia renal (SBR), tras el tratamiento con CFM-EV. Evaluando el
posible rol pronéstico de la SBR.
Métodos: Revisamos retrospectivamente nuestra experiencia en 35 pacientes (91,4% mujeres,
edad media de 31 afos), tratadas con CFM-EV en los que se realizd una SBR. Analizamos las
caracteristicas clinicas, analiticas e histolégicas al momento de la primera y SBR. El tiempo
medio desde la CFM-EV hasta la SBR fue de 30 meses (DS+ 9,3) y el seguimiento medio tras la
SBR fue de 9,2 anos (DS+ 6,4).
Resultados: Entre la primera y la SBR, la creatinina media fue de 1,23 mg/dl (SD + 1,08) y
0,96 mag/dl (DS 0,45 (p<0,05)). El 12% y 5% de los pacientes tenfan GFR menor a 60 ml/
min (MDRD) y la proteinuria fue de 4,1 g/d (DS+2,8) versus 0,6 g/d (DS+1,1 (p<0,05)) res-
pectivamente. Encontramos diferencias significativas en la prevalencia de hematuria, sindrome
nefrético y caracteristicas inmunes serolégicas. Se logro remision completa en el 60% (n=21)
al momento de la SRB, 31,4% (n=11) con remisién parcial y 8,6% (n=3) no tuvieron respuesta.
La dosis acumulada de CFM no fue diferente entre los pacientes con respuesta (7,5 g/d rango
6-10 g/d) y sin respuesta (10,48 g/d rango 9-11,7 g/d). Nueve pacientes mostraron formas
proliferativas en la SBR, 6 con proteinuria >1g/d y 3 con proteinuria <1 g/d. Después de la
SBR 34,3% (n=12) incrementaron o iniciaron una terapia inmunosupresora (TIS) nueva, 17,1%
(n=6) continuaron con la misma TIS y 14,3% (n=5) la disminuyeron o la detuvieron. En 3 de los
pacientes que incrementaron la TIS, la indicacién fue por actividad lupica extra renal. El 34,5%
(9 de 26) de los pacientes sin lesiones activas, tuvieron un brote renal versus 77,8% (7 de 9) con
lesiones activas (p 0,04). El tiempo medio al brote renal fue de 120y 45 meses respectivamente.
Hubo un evento adverso severo (sangrado) en relacién a la SBR.
Conclusiones: La utilidad de la SBR en los casos de buena respuesta, es materia de discusion.
Una SBR puede ser de utilidad para distinguir pacientes en verdadera remisién de aquellos con
remision aparente y ajustar tratamientos innecesarios. La biopsia en el monitoreo del tratamien-
to de la nefritis lipica merece mas investigacion.

16

eee Presentacion oral e E-pOster e Poster



XLV Congreso Nacional de la Sociedad Espafiola de Nefrologia

Resumenes

Glomerulopatias e inmunopatologia

TRATAMIENTO CON RITUXIMAB EN EL SINDROME NEFROTICO IDIOPATICO COR-
TICODEPENDIENTE

1. DASILVA', E. RUDAS? J. DEL CARPIO', C. RUIZ', P. LESCANO', P. CHANG', C. MERCADO', N. AYAS-
REH', M. DIAZ-ENCARNACION', J. BALLARIN'

'NEFROLOGIA. FUNDACIO PUIGVERT (BARCELONA), 2NEFROLOGIA. H. REGIONAL U. (MALAGA)
Introduccion: La Enfermedad por cambio minimo (ECM) es la principal causa de Sindrome
Nefrético idiopatico (SNI) en los nifios y el 10-15% en los adultos.

Los esteroides inducen la remision del SNI en aproximadamente el 75% de los casos con ECM
y en un 60% de los casos con Glomeruloesclerosis segmentaria y focal (GESF). Sin embargo, el
60% -70% de los pacientes recaen después de la reduccién o retirada de los esteroides y la ma-
yoria requiere altas dosis acumuladas de corticoides y/o la adicion de otros inmunosupresores.
El tratamiento con Rituximab es eficaz en casos de recidivas frecuentes (RF) y corticodependien-
tes (CD) en nifos, pero se disponen de pocos datos acerca de su eficacia en adultos.

El objetivo de nuestro estudio es evaluar la eficacia de la terapia con Rituximab en los SNI
corticodependientes, corticorresistentes (CR) y con recidivas frecuentes; y evaluar el numero de
recaidas antes y después del Rituximab.

Material y métodos: Se evaluaron 14 pacientes diagnosticados de SNI biopsiados en el perio-
do 1983-2012, CD, CR o con RF tratados con otros inmunosupresores y que ademas recibieron
Rituximab. El seguimiento minimo es de 6 meses después de la Ultima dosis de Rituximab. Se
valoraron numero de recaidas, necesidad de inmunosupresion antes y después del Rituximab
y efectos adversos. Se excluyeron pacientes con causas secundarias de GESF. Resultados ex-
presados por media+ES(rango). Se uso la prueba t de Student para comparar medias (signifi-
cacién=p<0.05).

Resultados: 11ECM/3GESF, edad al diagnostico 28+4(1,5-57) aios, con un tiempo de segui-
miento de 11£2(5,1-31,4) anos desde el debut y de 15+6(7-78) meses después de ultima dosis
de Rituximab.

13 pacientes CD, 1 CR, 6 dependientes y 8 resistentes a anticalcineurinicos, 9 sin respuesta a mi-
cofenolato, con una media de 7+1 brotes pre-rituximab en tratamiento con esteroides (96+21
meses), ciclosporina o tacrolimus (54+9 meses), o micofenolato (14+3 meses). La dosis total de
Rituximab fue 15004173 mg, con una frecuencia de 1-3 dosis. Efectos adversos: rash-cutaneo
leve en un paciente y prurito en otro.

Dos pacientes no respondieron al Rituximab, uno de ellos con GESF cortirresistente y otro con
ECM corticodependiente. Doce pacientes permanecen en remisién completa, con una protei-
nuria que disminuy6 de 112+38 a 33+15mg (p=0.03), 5 sin tratamiento y 7 requieren todavia
un farmaco (prednisona o tacrolimus) a dosis bajas.

Conclusiones: Rituximab es eficaz y sequro en RF y CD, reduce el nimero de recaidas y dismi-
nuye el nimero de inmunosupresores, pero se disponen de pocos datos acerca de la evolucion
a largo plazo en adultos.
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BENEFICIO DEL TRATAMIENTO PRECOZ DE LA GLOMERULONEFRITIS “LUPUS-LIKE"
C. BARRAZA JIMENEZ', F. ALVAEZ DE BEAS?, R. GARCIA CABALLERO?, J. RASCON RISCO®, E. ESTE-
BAN MARCOS?, S. IBANEZ SANCHEZ', C. SAUS SARRIAS®, B. ROSSINOL MIRALLES?, M. URIOL RIVE-
RA, L. PALLARES FERRERES*

NEFROLOGIA. H.U. SON ESPASES (PALMA DE MALLORCA), 2NEFROLOGIA. H.U. RIO HORTEGA (VALLA-
DOLID), *MEDICINA INTERNA. H.U. FUNDACION ALCORCON (ALCORCON), *MEDICINA INTERNA. UNIDAD
DE ENFERMEDADES AUTOINMUNES SISTEMICAS. H.U. SON ESPASES (PALMA DE MALLORCA), SANATO-
MIA PATOLOGICA. H.U. SON ESPASES (PALMA DE MALLORCA), “MEDICINA INTERNA. H. FUNDACION
MANACOR (MANACOR), "NEFROLOGIA. UNIDAD DE ENFERMEDADES AUTOINMUNES SISTEMICAS. H.U.
SON ESPASES (PALMA DE MALLORCA)

Introduccion: La glomerulonefritis lupus-like (GNLL) presenta un patron histopatologico cono-
cido como “Full-house (F-H)” que consiste en depdsitos subendoteliales de inmunoglobulinas
de tipo IgA, IgG e IgM asociados a depésitos mesangiales de fracciones de complemento C3
y C1g. No se acompana de sintomas sistémicos compatibles con Lupus Eritematoso Sistémi-
co(LES), ni de datos analiticos de autoinmunidad, habiéndose descrito un mal pronostico a nivel
renal. La consideracion de esta glomerulonefritis como LES con expresion inicial o Unica renal y
su tratamiento precoz podria modificar el prondstico renal.

Objetivo: Evaluar la evolucion de la funcion renal y la eficacia del tratamiento como nefropatia
ltpica grave en pacientes con diagndstico histologico de nefropatia F-H.

Materiales y métodos: Es un estudio observacional, retrospectivo, multicéntrico de pacientes
en seguimiento por la Unidad de Enfermedades Autoinmunes del Hospital Universitario Son
Espases. Se incluyeron todos los pacientes con diagnostico histolégico de nefropatia F-H, sin
datos de autoinmunidad y clinica sistémica negativa para LES en el momento de la biopsia renal.
Se consideré como tratamiento de induccion en el momento de la biopsia la utilizacion de bo-
los de corticoides mas Micofenolato, Ciclosfosfamida o Rituximab. Terapia de mantenimiento:
corticoides orales y/o inmunosupresor. Definicion de tiempo medio de seguimiento (TpS): anos
desde el diagnostico histologicos hasta la actualidad.

Resultados: Se incluyeron 6 pacientes. Sexo: Mujer: 5(83%)/Hombre: 1(17%). En el momen-
to del diagnostico los pacientes presentaban: edad: 37+16anos, proteinuria media: 6g/24h;
hematuria: 5(83%) pacientes; creatinina plasmatica: Cr(p): 1.7+1.2mg/dl. Dos pacientes pre-
sentaban anticuerpos antinuclerares (ANA) positivo a titulo bajo y sin especificidad. Cuatro
pacientes recibieron tratamiento de induccién y mantenimiento presentando en la actualidad:
Cr(p): 0.6+0.4mg/dl (TpS: 7,545 anos). Un paciente recibi6 tratamiento de induccién un ano
después del diagnostico, presentando en la actualidad Cr(p): 3.2mg/dl (TpS: 3 anos) El otro pa-
ciente no recibié inmunosupresién presentando Cr(p) actual: Smg/dl (TpS: 1 ano). Dos pacientes
desarrollaron inmunologia compatible con LES a los 2 'y 11 afios después de la biopsia renal.
Conclusiones: El tratamiento precoz de la glomerulonefritis con patrén histologicos “full-hou-
se” se asocio a un excelente pronostico de la funcion renal.

Asumir que la nefropatia “full-house” es una forma de glomerulonefritis lupica grave y su
tratamiento podria variar el conocido mal prondstico de esta enfermedad.

BIOPSIAS RENALES PERCUTANEAS EN RINONES NATIVOS: INFLUENCIA DEL USO
DE LA PISTOLA AUTOMATICA CON PROCEDIMENTO ECODIRIGIDO

D. SANCHEZ DE LA NIETA', F. RIVERA', M. MALDONADO', C. VOZMEDIANO', G. CAPARROS', A.
MARTINEZ CALERO', M. ARRAMBARRI', S. ANAYA', L. GONZALEZ', |. FERRERAS'

'NEFROLOGIA. H. GENERAL U. (CIUDAD REAL)

La biopsia renal percuténea es el procedimiento mas utilizado para el diagnostico, pronéstico y
tratamiento en los pacientes con enfermedades renales nativas. A lo largo de los afios han me-
jorando estas técnicas, con el uso de agujas automaticas y la incorporacion de procedimientos
ecodirigidos, que permiten obtener material suficiente para llegar a un diagnéstico histologico
con un menor numero de complicaciones. Nos planteamos si el método de la biopsia renal
ecodirigida utilizada en los ultimos 4 afos en nuestro servicio,se asocia con mejores resultados
y menos complicaciones, comparado con los periodos anteriores.

Metodos: Dividimos los 27 afos (1987-2014) que se llevan realizando biopsias renales el Ser-
vicio de Nefrologia de HGUCR en 3 periodos: i)periodoA cuando se utilizaban agujas no-au-
tomaticas (1987-2001), ii) periodo B uso de pistolas automaticas no ecodirigidas (2002-2009)
y iii) periodo C usando pistolas autométicas ecodirigidos (2010-2014). Se estudia un total de
712 biopsias renales nativas. Analizamos: nimero de glomérulos/cilindro, nimero de biopsias
concluyentes (>8 glomérulos/cilindro), complicaciones y su gravedad segun los periodos; y si
las complicaciones se relacionan con numero de glomérulos extraidos, edad o funcion renal.
Resultados: Se hicieron 333 biopsias en periodo A (46,8%), 234 en periodo B (32,9%)y 145
en periodo C (20,4%). Tanto el nimero de biopsias concluyentes como el numero de glomé-
rulos por biopsia fue menor en el periodo A de manera significativa, pero no hubo diferencias
entre el periodo By C. En el 9,6% de la biopsias (46 biopsias) se observo algun tipo de complica-
cién (tabla 1). Las complicaciones no se asociaron a muestras con mayor nimero de glomérulos,
ni con la edad ni la funcion renal.

Conclusiones. La calidad de la biopsia renal percutanea mejora significativamente al usar pis-
tolas automaticas. El uso anadido de procedimientos ecodirigidos puede, ademés, asociarse con
complicaciones menos graves.
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EVOLUCION A 2 ANOS DE LA ADICION DE EPLERENONA COMO ANTIPROTEINURI-
CO EN COMBINACION CON IECA/ARAII EN GLOMERULOPATIAS NO NEFROTICAS.
M. ARROYO', JL. MERINO?, B. ESPEJO?, B. BUENO?, Y. AMEZQUITA?, P. DOMINGUEZ?, V. PARAISO?
"MEDICINA INTERNA. H.U. DEL HENARES (COSLADA, MADRID), 2NEFROLOGIA. H.U. DEL HENA-
RES (COSLADA, MADRID), *NEFROLOGIA. H.U. INFANTA SOFIA (SAN SEBASTIAN DE LOS REYES,
MADRID)

Introduccion: La asociacion de I[ECA con ARAIl como antiprotentricos en combinacion tiene limita-
ciones. Los antialdosteronicos presentan un perfil antiproteintrico favorable aunque sus potenciales
efectos secundarios también pueden condicionar su aplicacion. Los nuevos antialdosterdnicos, tipo
eplerenona, con menos efectos secundarios, pueden aportar potenciales beneficios. En nuestro es-
tudio mostramos la aplicacion de esta combinacion en pacientes con proteinuria no nefrética, a dos
anos de seguimiento.

Material y Métodos: Fueron revisados de forma retrospectiva desde 2010 pacientes en seguimiento
en consulta con proteinuria no nefrética (< 3,5 g/24 h), con FGE >30 y que habian recibido tratamiento
con eplerenona como antiproteindrico asociado a IECA/ARAIL. Pacientes con proteinuria nefrética o
con incrementos de proteinuria >50 % de la basal no fueron incluidos.

Resultados: Se incluyeron 11 pacientes que recibieron la combinacion de eplerenona con IECA/ARAII
durante al menos 2 anos. La edad media fue de 6512 afos, ocho varones y tres mujeres. La etio-
logia de la enfermedad renal era: glomerulopatia no diabética en 6 casos, probable nefropatia por
hiperfiltracion en 3 casos, nefropatia diabética y otra no filiada. El tratamiento previo a la adicion de
eplerenona fue: 4 casos IECA, 4 casos ARAIl y casos combinacion de IECA/ARAIIL Se analizaron los
resultados basales, a los 6 meses, al afio y a los dos afos de tratamiento. No se observaron casos de
ginecomastia ni diferencias significativas en la funcién renal, en los niveles de kaliemia ni en la MAU/Cr.
A los dos anos la reduccion de proteinuria en 24 horas si resultd significativa. Tabla.

Conclusiones: La combinacién de eplerenona con IECA o ARAIl como opcién antiproteinurica pue-
de aportar beneficios. No hemos evidenciado efectos secundarios destacables. No obstante requiere
estudios mas amplios para confirmar su potencial utilidad y debe ser sometida a un riguroso control,
de una forma individualizada.

Resto de 1
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DEFECTOS EN FACTOR H/FHRs DEL COMPLEMENTO EN LA NEFROPATIA POR IgA.

T. OLEA', MR. BERNABEU?, L. RODRIGUEZ GAYO', C. JIMENEZ', R. SELGAS', M. LOPEZ TRASCASA?,
P. SANCHEZ CORRAL*

'NEFROLOGIA. H.U. LA PAZ (MADRID), 2INVESTIGACION. H.U. LA PAZ. IDIPAZ, CIBERER (MADRID),
3INMUNOLOGIA. H.U. LA PAZ, IDIPAZ, CIBERER (MADRID), “INVESTIGACION. H.U. LA PAZ, IDIPAZ,
CIBERER (MADRID)

Introducciéon: Recientemente se ha determinado que la delecion de los genes del comple-
mento CFHR3-CFHR1, asociada con una mayor susceptibilidad al Sindrome Hemolitico Urémico
atipico (SHUa), es un factor protector para la nefropatia IgA (NIgA). Esta deleccion produce
deficiencia de las proteinas FHR-1 y FHR-3, relacionadas con el regulador del complemento
Factor H. Objetivos: Analizar la frecuencia de la deficiencia de las proteinas FHR-1y FHR-3, asi
como otros posibles defectos en proteinas de esta familia, en pacientes de NIgA con diferente
evolucion clinica. Determinar si alguna de estas situaciones favorece la aparicion y progresion
de la NIgA.

Pacientes y métodos: Se incluyeron 40 pacientes diagnosticados de NIgA mediante biopsia re-
nal que acudieron de forma sucesiva a consultas de nuestro hospital. Presentaban insuficiencia
renal crénica con distintos estadios y evolucién. Se analizaron la forma de presentacion inicial,
variables analiticas (IgA sérica, C3 'y C4) y la medicacion recibida. Para identificar deficiencias o
formas anémalas de factor H y las proteinas FHRs se analizaron muestras de suero o plasma de
los pacientes mediante la técnica de Western-blot.

Resultados: Se incluyeron 40 pacientes. El 75% eran hombres; un 92% caucasicos. Recibie-
ron IECA/ARA2 un 95%, corticoides un 37,5%, y en 6 pacientes se asocié otro inmunosu-
presor. Aquellos que recibieron corticoides tenian peor funcion renal inicial (Cr 2,34+1,54 vs
1,54+0,75; p<0,05) y los trasplantados también (Cr 2,60+2,05 vs 1,67+0,75; p=0.001) y mayor
proteinuria (3,64+2,62 vs 1,44+1,05; p=0,003). No hubo diferencias significativas en las cifras
de IgA sérica ni en los niveles de complemento.

En el analisis por Western-blot se identificaron 2 pacientes con deficiencia completa de las
proteinas FHR-1 y FHR-3. Paciente 1: La evolucién inicial fue agresiva, debutando como un
sindrome nefrético, microhematuria e insuficiencia renal progresiva (Cr 2,7 mg/dl). Fue tra-
tado con corticoides, ciclofosfamida y doble bloqueo. Su evolucion posterior ha sido buena
presentando, en el momento actual, Cr 1,06mg/dl y proteinuria negativa. Paciente 2: Debuto
con insuficiencia renal Cr 1,43mg/dl, proteinuria 1,48gr/dia y microhematuria. Fue tratado con
IECA, y mantiene proteinuria 0,8gr/dia y Cr 0,82mg/dl. Ambos tenian elevacién de IgA sérica,
con complemento normal. Ninguno tuvo clinica compatible con SHUa.

Conclusion: En nuestra serie hemos encontrado 2 pacientes con deficiencia de las proteinas
FHR-1 y FHR-3, frecuencia similar a la observada en la poblacién control (5-7%). Este hallazgo
no nos permite confirmar que la deficiencia de estas proteinas sea un factor protector frente a
la NIgA, pero quiza se asocie con una evolucion méas favorable.
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AMILOIDOSIS SECUNDARIA TRATADA CON INFLIXIMAB ASOCIADA A ENFERME-
DAD INFLAMATORIA INTESTINAL.

R. NOGUERA', E. BARO', E. COTILLA% MA. CARRETON', S. BALDOVI', C. SILLERO', B. DIEZ'
'NEFROLOGIA. H. DE TORREVIEJA (ALICANTE), 2NEFROLOGIA. H. VINALOPO (ELCHE)
Introduccién. El infliximab es un anticuerpo monoclonal dirigido frente al factor de necrosis
tumoral (TNF-alfa), que induce remision clinica en pacientes con enfermedad de Crohn y colitis
ulcerosa. En los Ultimos anos se ha propuesto también como tratamiento para complicaciones
sistémicas asociadas a estas enfermedades, como la amiloidosis secundaria con afectacion
renal. Exactamente no se conoce el mecanismo por el que es eficaz, pero parece que reduce la
formacion de precursores del material amieloide y su deposicion.

Material y Métodos.

Caso 1: Varédn de 74 anos con Enfermedad de Crohn de mas de 10 afos de evolucion en trata-
miento con corticoides y Azatioprina. Presenta Insuficiencia renal y sindrome nefrotico. En AS:
Urea, 78 mg/dl Creatinina, 1.5 mg/dl Proteinas totales, 4.5mg/dl Albimina, 1.7 g/l A.Orina:
Sedimento: Sin alteraciones. Orina 24 horas: Proteinas 4.374 gramos. Estudio inmunolégico y
electroforesis normales.

Caso 2: Mujer de 34 afios con colitis ulcerosa de 4 afios de evolucién en tratamiento con me-
salazina. Presenta cuadro de sindrome nefrotico. En AS: Urea, 39 mg/dl Creatinina, 1.00 mg/dl.
Proteinas totales, 3.8 mg/dl Albumina, 2.1 g/L A. Orina: sedimento. Sin alteraciones. Orina 24
horas: Proteinas 12 gramos. Estudio inmunolégico y electroforesis normales.

En ambos casos se realiza biopsia renal que es compatible con amiloidosis secundaria y se
decide inicio de tratamiento con Infliximab a dosis de 5mg/Kg de peso. En el caso 1 tras un
ano de tratamiento hay un ligero deterioro de su funcion renal con Cr, 2.1 mg/dl  pero la
proteinuria mejora de forma significativa siendo de 0.5 gramos en 24 horas. En el caso 2 se
produce una mejorfa tras un ano de tratamiento con descenso de la proteinuria a 5 gramos
en 24 horas, manteniendo funcién renal normal. En los dos casos se observa una mejoria desde
el punto de vista digestivo.

Conclusion.La amiloidosis secundaria en el contexto de enfermedad inflamatoria intestinal es
una complicacién poco frecuente, entre un 0.3%-0,9 % segun las diferentes series. Aunque
existan pocos casos descritos en la literatura, es importante detectarla, ya que el tratamiento
con Infliximab puede modificar el curso de esta enfermedad.

r
RITUXIMAB EN ADULTOS CON SD. NEFROTICO CORTICODEPENDIENTE
49 A. HUERTA', S. KARSTEN', E. RUBIO', M. MARQUES', J. FERNANDEZ', E. GARCIA', E. PALOMINO, F.
ZALAMEA', B. SANCHEZ', J. PORTOLES'

° 'NEFROLOGIA. H.U. PUERTA DE HIERRO (MAHADAHONDA, MADRID)
Introduccion: Los pacientes adultos con Enfermedad por Cambios Minimos (ECM) o Hialino-
sis Focal y Segmentaria (HFyS) y sindrome nefrotico (SN) corticodependiente suponen un reto
terapeutico en la practica clinica diaria. Habitualmente han recibido multiples lineas inmunosu-
presoras, con riesgo de toxicidad acumulada (infertilidad, procesos tumorales, infecciones, etc)
y algunos se han convertido en anticalcineurin-dependientes (potencialmente nefrotdxicos). La
evidencia cientifica reciente, sobre todo en el &mbito pediatrico, indica que el Rituximab puede
ser una terapia prometedora para estos pacientes.
Métodos: Presentamos la experiencia de nuestro centro con el uso de Rituximab en pacientes
adultos con SN corticodependiente y multiples regimenes inmunosupresores previos.
Resultados: Describimos los casos de 5 pacientes, 2 mujeres y 3 hombres, de edad media 38
anos. Los hallazgos de la biopsia renal eran compatibles con ECM en cuatro de ellos y con HFyS
primaria en el restante. Todos habian recibido multiples lineas inmunosupresoras, incluyendo
altas dosis de corticoides (duracion minima 3 afos y superior a 10 aios en dos pacientes), anti-
calcineurinicos (24-60 meses), ciclofosfamida en 4, y micofenolato mofetil en 2 de ellos. Todos
menos uno recibian corticoides en el momento de su Ultima recaida y todos precisaron aumento
de la dosis de corticoides para inducir la remision ( algunos hasta 1 mg/kg).
El Rituximab fue administrado tras inducir la remisién (4 dosis semanales de 375mg/m2 o bien
2 dosis quincenales de 1g). Dos pacientes recibieron una “dosis de recuerdo” al afo. El tiempo
medio de seguimiento desde la Ultima recaida es 18 meses (rango 13-28 meses). Ningun pa-
ciente presentd recaida del SN desde el tratamiento con Rituximab. Al final del seguimiento los
4 pacientes con ECM se mantenian en remision completa con un régimen libre de corticoides
y con dosis de inmunosupresion en descenso. El paciente con HFyS se mantenia en remision
parcial con Prednisona en monoterapia (10 mg en descenso). Ningun paciente presenté efectos
adversos asociados al Rituximab.
Conclusiones: El Rituximab parece ser una excelente alternativa terapéutica en pacientes
adultos con SN corticodependiente y multiples lineas de tratamiento IS, tanto para permitir la
disminucion de IS como para mantener la remision en el tiempo. Tras la experiencia recogida en
nuestro centro, proponemos realizar un estudio colaborativo nacional para recoger la respuesta
al Rituximab en la cohorte de pacientes espafoles con SN por ECM y HFyS.
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GLOMERULONEFRITIS EXTRACAPILAR PAUCIINMUNE: RECUPERACION DE LA FUN-
CION RENAL/SALIDA DE HEMODIALISIS.

G. RODRIGUEZ PORTELA', S. VALENCIANO MARTINEZ', J. MARTIN GAGO', A. COCA ROJO", D. MAR-
TIN GARCIA', JM. NUNEZ GARCIA', B. FERNANDEZ CARBAJO', AL. VALENCIA PELAEZ', P. PASCUAL
NUNEZ', A. MENDILUCE HERRERO'

'NEFROLOGIA. H. CLINICO U. (VALLADOLID)

Introduccion: La vasculitis de pequefio vaso pauciinmune (granulomatosis Wegener, poliangeitis microscépica,
sindrome Churg-Strauss) suelen ser ANCA+ (MPO/PR3); debutan con hematuria microscopica, proteinuria no ne-
frética y rapido deterioro de funcion renal (FR). Puede afectarse el aparato respiratorio, piel, ojos y sistema nervioso.
La hemorragia pulmonar severa afecta al 10%, asociandose a mayor mortalidad. Tienen mal pronéstico.

Con tratamiento inicial de ciclofosfamida + corticoides (evidencia 1A) remiten el 55-85%, disminuyéndose 1/3
el riesgo de recaidas.

Se aconseja suspender la ciclofosfamida si tras 3 meses, el paciente continia en hemodialisis y sin manifestaciones
extrarrenales (evidencia 2C).

Si han logrado remision completa, continuar terapia de mantenimiento: Azatioprina o Micofenolato durante 18
meses (valorando riesgo-beneficio).

Nosotros hemos realizado tratamiento de induccién con ciclofosfamida y corticoides en pacientes con filtrado
glomerular (FGRe) CKD-EPI < 5.6ml/min/1.73m2; manteniendo la inmunosupresion tras 3 meses en hemodidlisis
sin manifestaciones extrarrenales, consiguiendo importante recuperacién de funcion renal sin precisar actualmente
dialisis.

Material y método: Cuatro pacientes (tres varones, edad media 72 afos) con biopsia renal de glomerulonefri-
tis extracapilar pauciinmune-vasculitis. Presentan creatininas séricas de 7.2-14.9 mg/dl con FGRe CKD-EPI medio
de 5.6mL/min/1.73m2; precisando dos pacientes hemodialisis. Todos con clinica respiratoria, dos diagnosticados
previamente de enfermedad pulmonar intersticial difusa. Todos recibieron tratamiento de induccion con bolos de
corticoides (hasta 3 gr), 3 recibieron bolos de Ciclofosfamida iv mensuales y 1, valorando riesgo-beneficio, no
recibi¢ ciclofosfamida. Aun no hemos iniciado terapia de mantenimiento.

Resultados (Tabla.1)

Conclusiones: A pesar de que algunos autores no consideran iniciar tratamiento con FGRe bajos y que las guias
recomiendan suspender la inmunosupresion en caso de no recuperacion de FR tras 3 meses en hemodidlisis (sin
manifestaciones extrarrenales), nosotros hemos conseguido una importante recuperacion de la FR manteniendo
dicha inmunosupresion sin objetivar complicaciones importantes. Actualmente ningdn paciente precisa dialisis.
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EVOLUCION DE PACIENTES TRATADOS MEDIANTE HEMODIALISIS CON MEMBRA-
NAS DE PMMA O HIGH CUT-OFF POR FRACASO RENAL AGUDO SECUNDARIO A

INFLUENCIA DE LA LESION VASCULARES EN LA BIOPSIA RENAL EN LAS VASCULI-
TIS DE PEQUENO VASO

51 52

A. GONZALEZ CACERES', I. GUERMAH?, D. LOPEZ% A. HERNANDEZ-GALLEGO?, MI. NAVARRO', A.

SERRA, J. SOLER', H. MARCO', J. BONET'

'NEFROLOGIA. H. GERMANS TRIAS | PUJOL (BADALONA), 2ANATOMIA PATOLOGICA. H. GERMANS

TRIAS | PUJOL (BADALONA)
Introduccion: La biopsia renal (BR) en las vasculitis de pequefo vaso (VPV) tiene un valor pro-
nostico. La clasificaciéon histopatolégica sigue siendo controvertida a pesar de la existencia de
una nueva clasificacion que evalta parametros glomerulares.
Comparamos los pacientes con afectacion vascular en la BR con los pacientes sin afectacion vas-
cular para determinar la importancia de la afectacion vascular (arteriolas-arterias interlobulares).
Pacientes y métodos: 33 pacientes fueron diagnosticados de VPV con afectacion renal entre
1999-2013. Se evaltan variables clinicas, laboratorio(ANCA) y supervivencia renal/paciente. En
la BR se realiza la clasificacion de Berden y se anade la evaluacion de las lesiones vasculares.
Para proporciones de pacientes se realiza el test chi-cuadrado, para comparar cifras de creatini-
na: test Mann-Whitney y para sueprvivencia renal: curva de Kaplan-Meier.
Resultados: 6/33(18%) de los pacientes con VPV presentan lesion vascular en la BR en el
momento del diagnostico. La mediana de edad de todos los pacientes fue de 67(38-86)aros,
con 70(61-76) en los pacientes con lesion vascular y 66(38-86) en los pacientes sin lesion vas-
cular (p=ns). La creatinina al diagnostico fue de 429(120-777)umol/l en los pacientes con le-
sion vascular y 347(80-795)umol/L en el segundo grupo (p=ns). 3/6(50%) de los pacientes con
afectacion vascular precisaron didlisis al diagnostico y 2/27(7%) del segundo grupo (p=0,03).
2/6(33%) de los pacientes con lesién vascular requirieron diélisis crénica durante el primer ano
y 1/27(4%) en el segundo grupo (p=0,07). El tiempo transcurrido hasta requerir dialisis cronica
es mas corto en el primer grupo (p=0,02). 1/6(17%) de los pacientes con lesiones vasculares y
1/27(4%) de los pacientes sin lesion vascular murieron (p=ns).
Conclusiones: Nuestro grupo de pacientes con afectacion vascular en la BR requiere mayor
necesidad de didlisis en el momento del diagnostico y presenta una peor supervivencia renal al
ano. Esto recalca la importancia de la afectacion vascular en la clasificacion histolégica.

RINON DE MIELOMA

C. RAMOS', I. TORREGROSA!, MA. SOLIS', I. JUAN GARCIA', P. TOMAS', P. ZAMBRANO', JJ. GUZ-

MAN?, MJ. PUCHADES', M. GONZALEZ RICO', A. MIGUEL CARRASCO'

'NEFROLOGIA. H. CLINICO (VALENCIA)
Introduccion. El fracaso renal agudo (FRA) es una complicacion frecuente del mieloma multiple
(MM), que se presenta hasta en un 20% de los pacientes en el momento del diagnéstico. Aun-
que la causa principal del FRA es la nefropatia por cilindros, a menudo coexisten otros factores.
Material y métodos. Presentamos nuestra experiencia en ocho pacientes consecutivos afectos
de MMy FRA con necesidad de TRS en el momento del diagnéstico y niveles de cadenas ligeras
libres (CLL) >500 mg/L, tratados entre mayo del 2011 y abril del 2015.
El tratamiento consistié en quimioterapia con Dexametasona y Bortezomib mas hemodiélisis,
utilizandose en un caso filtros de “poro grueso” Theralite® 2,1 m? (Gambro Dyalisatorem)
y en los otros siete, filtros de adsorcion con membrana de PMMA BK.2.1 Filtryzer (TORAY).
Se realizaron sesiones diarias de 8 horas (cambiando filtro a las 4 horas) con descanso el dia
después del Bortezomib.
Se sigui6 este protocolo hasta objetivar cifras de cadenas ligeras por debajo de 500 mg/L.
Se midi6 al comienzo de cada diélisis las cadenas ligeras libres por nefelometria (FREELITE®),
asi como creatinina, albumina, fésforo, calcio, magnesio y potasio. En ninguin caso se realizo
biopsia renal.
Resultados. De los 8 pacientes tratados, 4 eran hombres. Siete eran mayores de 60 anos. La
funcion renal basal era normal en todos los casos. El sintoma méas frecuentemente fue dolor
6seo. Todos los casos debutaron con anemia y 6 con hipercalcemia. Tras el inicio del tratamien-
to se produjo en todos los casos una reduccién répida de CLL, consiguiéndose una reduccion
media del 49% tras 4 sesiones de didlisis y llegando al objetivo de 500 mg/L entre 9 y 30 dias
(media 17,1 + 6,19 dias) desde el inicio del tratamiento. Al mes del diagndstico permanecian en
hemodiélisis 3 de los 8 pacientes, y a los 6 meses 1. Ninguno de los pacientes que habia con-
seguido independencia de la didlisis la volvié a requerir. En el momento actual, 48 meses desde
el primer caso y con un seguimiento medio de 24,5 +21,5 meses, 4 pacientes han fallecido (sin
necesidad de HD) y un quinto sigue en programa de TRS.
Conclusiones. El tratamiento se ha mostrado eficaz habiéndose conseguido la reversion total
o parcial del FRA en 7 de los 8 pacientes. Concluimos que debe ofrecerse este tratamiento a
todos los pacientes con FRA por rinén de mieloma grave o dependiente de dilisis.

ESTUDIO HISTOLOGICO RENAL DE PACIENTES CON DIABETES MELLITUS EN LA
COMUNIDAD AUTONOMA DE CANARIAS. REGISTRO DE LA SOCIEDAD CANARIA
DE NEFROLOGIA DURANTE LOS ANOS 2013-2014

F. GONZALEZ CABRERA'

'NEFROLOGIA. SOCIEDAD CANARIA DE NEFROLOGIA

El trabajo corresponde a un grupo de trabajo o un estudio multicentrico:

J.C. Rodriguez Pérez, A.M. Alvarez Gonzalez, D. Luis Rodriguez, F. Rodriguez Esparragon, S. Ma-
rrero Robayna, R. Santana Estupifan, S. Suria Gonzalez, C. Plaza Toledano, V. Lorenzo Sellarés,
M.A. Cobo Caso, A. Morales Umpierrez y N. Vega Diaz

Durante los afos 2013-2014 se realizaron en los Hospitales Publicos de Canarias 326 biopsias
renales (BR) nativas. En pacientes con diagnostico de DM2 se realizaron 59 (18,9%) ante la
posibilidad de otro tipo de nefropatia, o deteccion de deterioro agudo de la funcion renal (FRA).
Resultados: La edad de los pacientes con DM2 fue de 63,23+11anos (37,4-81,4). El 64,4 %
varones y el 35,62% no tenian HTA (p=0,000). No diferencias por edades y sexo. La protei-
nuria fue de 5,17+4,73 g/dia (0,27-17,7) con Pcr de 2,62+1,69 mg/dL (0,5-7,35) y GFRe de
40,5+34,2 ml/min. No se recogid el tiempo de evolucion de la diabetes. El 37,3 % se presentd
como sindrome nefrético (SN) y el 20,3% como anomalias urinarias asintomaticas, el 15,3 %
como FRA y sélo el 1,7% como hematuria macroscépica recidivante de origen glomerular.
Encontramos datos de glomerulopatia primaria asociada o no a nefropatia diabética (ND) en
21 pacientes (35,5 %), con predominio de la GESF en el 23,8%, de la GN IgA en el 19% de los
pacientes, mientras que las nefropatias 22 asociadas o no a ND en 12 pacientes (20,3%) predo-
minando la nefroangioesclerosis (7,9%) seguida de la NTI y vasculitis en el 5,3% de los pacien-
tes, cada uno. El 89,2 % de las BR tenian estudio de IF, y sélo el 15,3 % disponian de ME (GN
fibrilar, etc). Se detect6 IF a IgG s6lo en 13, IgA en 8 e IgM en 14 pacientes de los analizados.
El 68,4 % de los pacientes presentaban ND sola o asociada a otro tipo de lesion histoldgica.
La proteinuria en estos pacientes es significativamente mas elevada que en los pacientes que
no presentaban datos de ND (5,8 +/- 4,7 vs 1,52 +/- 1,06 g/dia) (p= 0,003)*.No encontramos
relacion entre dano por ND, cambios en el GFR, nimero de glomérulos esclerosados, fibrosis
intersticial, atrofia tubular, ateriohialinosis y ateroesclerosis.

Conclusiones: En nuestra serie, mas de la tercera parte de los diabéticos biopsiados presentan
otra patologia renal, asociada o no al dafio de la ND. Solo el valor de la proteinuria se relaciona
con lesion histolégica de ND, no encontrando otros pardmetros que nos puedan indicar la
existencia de lesién diabética. Creemos imprescindible el dato del tiempo de evolucion de la
diabetes y la realizacion de la microscopia electronica.

*En el andlisis estadistico se descarté un paciente con crioglobulinemia con una proteinuria
de 17,4 g/dia.
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ANALISIS DESCRIPTIVO DE UNA COHORTE HISTORICA DE PACIENTES CON DIAG-
NOSTICO DE MICROANGIOPATIA TROMBOTICA (MAT)

T. LINARES', A. GARCIA PRIETO', M. GOICOECHEA', F. ANAYA', U. VERDALLES', S. GARCIA DE VI-
NUESA', P. RODRIGUEZ BENITEZ', C. DE LUCAS?, A. LUQUE', J. LUNO'

'NEFROLOGIA. H. GREGORIO MARANON (MADRID), 2PEDIATRIA. H. NINO JESUS (MADRID)
Estudio observacional y descriptivo de una cohorte histérica de pacientes con MAT. Se revisaron
las historias clinicas de los pacientes con diagndstico codificado de MAT desde 1984 hasta
2014.

Se incluyeron 96 casos: 63 adultos (edad media: 43,1+16) y 33 nifos (edad media; 3,7+3,8).
En adultos el diagnéstico codificado fue de purpura trombética trombocitopénica (PTT) en 23
casos, sindrome hemolitico urémico (SHU) en 14 y MAT secundaria en 26. En nifos 33 casos
(100%) fueron diagnosticados de SHU.

Los sintomas clinicos mas caracteristicos fueron: oliguria y diarrea, mas frecuentes en SHU (p
0.002 y p 0.03 respectivamente) y las petequias, mas frecuentes en los casos de PTT (p 0.011).
La trombopenia fue mas severa en los casos diagnosticados de PTT. Solo en 12 pacientes se
determino el titulo de ADAMTS 13.

En los pacientes con SHU, la edad de presentacion en adultos fue de 35,5+-11 anos, y la de los
ninos de 3,7+3,8 afos. No hubo diferencias entre adultos y nifos en la cifra de hemoglobina
ni la funcion renal al diagnéstico. El 70% de los nifos y el 50% de los adultos debutaron con
diarrea, pero solo se realizd coprocultivo en 15 nifos (5 Shiga positivo) y en 2 adultos (Shiga ne-
gativo). Un 89% de los pacientes con SHU presentaban trombopenia, més severa en adultos.
El 71% de los adultos y el 9% de los nifos fueron tratados con plasmaféresis (23 casos de
PTT (100%), 36 (77%) de SHU y 16 (62%) de MAT secundarias). Un 54% de los SHU precisaron
didlisis frente a un 27% de las MAT secundarias y ninguna PTT. La evolucién fue buena en el
78% de los nifos y en el 57% de los adultos que recuperaron completamente la funcion renal.
La mortalidad fue mas elevada en adultos (50% en MAT secundaria, 17% de las PTT).

La menor edad (OR: 0,947, p=0,004), el diagnéstico de PTT (8,576, p=0,014) y el tratamiento
con plasmaferesis (OR: 4,696,p=0,046) se asociaron a una mayor probabilidad de recuperacion
de funcién renal.

En nuestra serie historica, la falta de ADAMTS13 y SHIGA toxina dificultan el diagnostico, aun-
que la trombopenia es mayor en la PTT y la insuficiencia renal en el SHU, no son criterios diag-
nosticos suficientes, por lo que es necesario una precoz definicion del proceso etiopatogénico
responsable que va a condicionar el tratamiento para reducir el elevado riesgo de insuficiencia
renal no recuperable e importante morbi- mortalidad.
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EXPERIENCIA DE UN HOSPITAL DE TERCER NIVEL

J. BANDE', L. MARTINEZ FERNANDEZ2, A. MARTINEZ ZAPICO? R. GOMEZ DE LA TORRE?, R. GAR-

CIA CASTRO', E. GARCIA CARUS?, CM. BANDE FERNANDEZ*, L. DEL RIO', C. MERINO BUENO', ML

SUAREZ FERNANDEZ'

'NEFROLOGIA. HUCA (OVIEDO), 2CARDIOLOGIA. HUCA (OVIEDO), *MEDICINA INTERNA. HUCA

(OVIEDO), “MFYC. CMA (LUGO)
Introduccion: La esclerodermia (SSc) es una enfermedad autoinmune encuadrada dentro de las
enfermedades raras de la OMS. Su etiologia es en muchos aspectos incierta y se caracteriza por
la inflamacion y fibrosis de la piel, pudiendo afectar también a érganos internos. A pesar de los
avances en su conocimiento y tratamiento, la crisis renal esclerodérmica (CRE) continua siendo
la complicacion renal mas grave de esta enfermedad con una frecuencia de presentacion que
puede variar segun las series entre el 10-15 %.
Con esta revision hemos tratado de analizar la frecuencia de la CRE en nuestro centro, asi como
las caracteristicas clinicoepidemioldgicas de los pacientes afectos.
Pacientes y métodos: Revision retrospectiva de los pacientes registrados en nuestros archivos
desde el ano 2000 hasta la actualidad, con el diagnostico de esclerodermia. Se ha recogido:
edad, sexo, fecha de diagnostico de SSc, presencia o no de hipertensién pulmonar, enfermedad
pulmonar intersticial y enfermedad renal cronica/necesidad de didlisis tras la CRE, asi como
el tipo de anticuerpos y patrén de SSc. Se aceptaron como CRE aquellas que cumpliesen los
criterios propuestos por Penn et al en 2007: tensién arterial por encima de 150/85 mmHg y
deterioro de la funcion renal (con descenso de al menos el 30 % del FGE) en pacientes con
diagnostico de SSc.
Resultados: de los 150 pacientes con SSc, cuatro (el 2.6 %) desarrollaron CRE, presentandose
en todos los casos en los cuatro primeros afos de enfermedad. La edad media fue de 56.7 aros,
siendo el 75 % mujeres; un 50 % de los pacientes presentaban enfermedad pulmonar intersti-
cial difusa y solo un 25 % requiri6 dialisis. En el 75 % la forma de SSc fue la sistémica, predomi-
nando los anticuerpos antiScl 70 (75 % de CRE). La mortalidad a los 5 afos post-CRE fue del 25
%. Solamente a un paciente se le realizé biopsia renal (cambios vasculares compatibles con SSc)
Conclusiones: en nuestro centro el porcentaje de pacientes diagnosticados de CRE es del 2,6
%, mucho menor que el descrito en la mayoria de los estudios, con una mortalidad a cinco
anos del 25 %, también algo menor que la norma. La ausencia de unos criterios diagnésticos
estandarizados y lo infrecuente de esta complicacion puede hacer que pase desapercibida a los
ojos del clinico, debiendo estar siempre vigilantes en este tipo de pacientes.

I
5 5 CRISIS RENAL ESCLERODERMICA: ;UNA COMPLICACION INFRADIAGNOSTICADA?,
.

56 APLICABILIDAD DE LA CLASIFICACION DE OXFORD EN UN GRUPO DE PACIENTES

CON NEFROPATIA IgA Y SU RELACION CON LA CLINICA'Y EL TRATAMIENTO:

P. GARCIA LEDESMA', A. HERNANDO!, E. DE MIGUEL?, A. ANTON?, I. ZABALZA? RI. MUNOZ, I.

CORNAGO, S. BILBAO', A. VARGAS', . MARTINEZ'

'NEFROLOGIA. H. GALDAKAO (VIZCAYA), 2ANATOMIA PATOLOGICA. H. GALDAKAO (VIZCAYA),

3INVESTIGACION. H. GALDAKAO (VIZCAYA)
Introduccion: La clasificacién de Oxford de la nefropatia IgA se propuso para establecer ha-
llazgos anatomapatolégicos como predictores de riesgo de progresiéon de enfermedad renal.
Obijetivo: -Aplicar la clasificacion de Oxford a biopsias renales de pacientes diagnosticados de
nefropatia IgA.
-Determinar la correlacion existente entre los scores de Oxford y otras variables histolégicas
relevantes, con la evolucion clinica o el tratamiento.
Materal y metodos: Estudio retrospectivo, observacional que analiza biopsias renales de 20
pacientes diagnosticados de nefropatia IgA con una mediana de seguimiento de 102(10-168)
meses. Las variables anatomopatoldgicas analizadas fueron las del score de Oxford: celularidad
mesangial(M), hipercelularidad endocapilar(E), esclerosis segmentaria(S), porcentaje de atrofia
tubular/fibrosis intersticial(T); junto con otras variables relevantes como el porcentaje de glo-
mérulos esclerosados, presencia de semilunas(Se) y arterioesclerosis(A).Como variables clinicas
se recogid: presencia de HTA, microhematuria en el momento del diagnostico; presencia de
macrohematuria en alguna ocasion, creatinina, FG (MDRD-4), proteinuria en 24h, cociente al-
bumina/creatinina al inicio y al final del seguimiento. Las variables relacionadas con tratamiento
fueron la utilizacién de ISRAA, corticoides o inmunosupresores.
La asociacién entre variables anatomopatoldgicas y clinicas se realiz6 mediante el test no pa-
ramétrico de Wilcoxon (v. continua-v. categorica), Chi-cuadrado (2 variables categoricas) o me-
diante el coeficiente de correlacion de Pearson (2 variables continuas). Significacion estadistica
cuando p<0.05.
Resultados: 100%hombres, edad media de 43.1(17.1)afos, con media de creatinina sérica
y proteinuria de 1.31(0.47)mg/dl y 1.51(1.24)g/24h respectivamente al inicio y 1.73(1.61)mg/
dl'y 1.01(1.29)g/24h al final del seguimiento. Todos los pacientes presentaban microhematuria
al diagnostico y 35% hematuria macroscépica en alguna ocasion. Los tratamientos recibidos
fueron: 85% ISRAA, 30% corticoides y 10 % otro tratamiento inmunosupresor. La mediana de
glomérulos por biopsia fue 9.5 (6.5-15).
Dentro de las variables del score de Oxford se objetivé asociacion estadisticamente significativa
entre el porcentaje de Ty peor funcion renal al inicio (expresada en creatinina y FG). No se
observé relacion entre el resto de parametros de la clasificacion de Oxford M, Sy E, con las
variables clinicas y de tratamiento.
Analizando otras variables histoldgicas se obtuvo relacién estadisticamente significativa entre
el porcentaje de glomérulos esclerosados y la creatinina, al inicio y al final del seguimiento.
Conclusiones: En nuestra muestra, dentro de las variables de Oxford, el porcentaje de atrofia
tubular y fibrosis intersticial (T) se correlaciona con peor funcién renal al inicio.
Otras variables anatomopatologicas clasicas como el porcentaje de glomérulos esclerosados se
relacion6 con peor evolucion de la funcion renal.

57 TRATAMIENTO DE SiINDROME HEMOLITICO UREMICO ATiPICO: EXPERIENCIA DE
UN CENTRO

BN. LEITE COSTA!, M. CAO VILARINO', A. GARCIA ENRIQUEZ', RS. ROI RIBERA SANCHEZ', LI. ANTIA

LOPEZ IGLESIAS', R. SEIJO BESTILLEIRO?, J. BOLANOS', FA. VELDES CANEDO', A. ALONSO HERNAN-

DEZ'

'NEFROLOGIA. CHUAC (A CORUNA), 2EPIDEMIOLOGIA. CHUAC (A CORUNA)
Introduccion: El SHUa es una enfermedad ultrarara definida por la trfada insuficiencia renal,
anemia hemolitica no inmune y trombopenia constituyendo un grupo heterogéneo de enfer-
medades. El establecimiento de la disregulaciéon del complemento como sustrato principal de
la enfermedad condujo a terapéuticas méas especificas con una eficacia superior a las previas. La
eficacia de la plasmaféresis nunca ha sido estudiada pero la remision hematologica aceptable
no se ha acompanado de una buena respuesta renal y asi hasta el un 48% de los nifos y un
67% de los adultos o bien se mueren o bien requieren hemodialisis de forma definitiva. EI mas
reciente avance en estos pacientes es el monoclonal anti C5 aprobado desde el 2011 que ha
conseguido en el 80% de los pacientes controlar la hemolisis y mejorar la funcion renal.
Material y métodos: Estudio observacional, prospectivo de cohortes, unicentrico de 32 adul-
tos diagnosticados de SHUa, que precisan dialisis y tienen un periodo de seguimiento minimo
de tres meses y son tratados con plasmaterapia vs. eculizumab. Se excluyen pacientes menores
de 15 afios.
Resultados: El porcentaje de pacientes que presentan hipertension arterial durante el segui-
miento fue similar en ambos grupos, independientemente de que fuesen tratados o no con
Eculizumab (83.3% vs. 84.0%), al igual que el numero de pacientes que presentaban insu-
ficiencia renal crénica (11.5% vs. 16.7%). Por el contrario, aunque las diferencias no fueron
estadisticamente significativas, aquellos pacientes que no recibieron tratamiento con Eculizu-
mab presentaron en mayor porcentaje proteinuria >0.5 g/dl al afo de diagnéstico (36.4% vs.
25.0%; RR=1.45) y permanecian en dialisis con mayor frecuencia (50.0% vs. 16.7%); RR=3).
A su vez, la recuperacion de la funcion renal fue menos frecuente en estos pacientes (38.5%
vs. 66.7%; RR=0.58).
Conclusiones: EL SHUa es una enfermedad grave con consecuencias fatales. El tratamiento cla-
sico con plasmaféresis y/o plasmaterapia resulta eficaz en la mitad de los pacientes, producién-
dose en la otra mitad la entrada en programa de diélisis o la muerte del paciente. El tratamiento
con eculizumab controla la alteracién hematoldgica en todos los pacientes y presenta un mayor
porcentaje de pacientes que recuperan la funcion renal.La tolerancia es buena y no se objetiva
ningun éxitus en los pacientes tratados con este farmaco.

A. LIZARAZO?, O. SEGURADO!, G. DELGADO', A. MARTINEZ', T. GARCIA', P. FRAILE', J. LERMA!, P.

GARCIA COSMES!

'NEFROLOGIA. H. CLINICO U. (SALAMANCA)
Introduccion: Las vasculitis asociadas a anticuerpos anticitoplasma de neutréfilos (ANCA) pre-
sentan afectacion renal en el 70-80% de los casos. Se caracterizan por presentar hematuria
y/o proteinuria y habitualmente cierto grado de insuficiencia renal. El diagndstico y tratamiento
precoz mejora la supervivencia renal y del paciente.
Obijetivos: 1. Conocer las caracteristicas clinicas y analiticas en el momento del diagnostico. 2.
Evaluar la respuesta al tratamiento de induccion.
Material y metodos: Estudio retrospectivo de 21 pacientes, que ingresaron en nuestro servicio
entre los anos 2009 y 2014 con vasculitis ANCA(+) de nuevo diagnostico. Variables revisadas
al diagnostico, a los 3 y 6 meses (edad, sexo, creatinina sérica, proteinuria, hematuria y tipo de
anticuerpos). Todos los pacientes fueron biopsiados. Tratamiento de induccién: 3 Bolos IV de
6MP (1gr) sequido de prednisona 1mg/kg dia en pauta descendente + Ciclofosfamida 750mg/
m2 IV mensual durante 6 meses en 17 pacientes (81%), de los que 4 requirieron plasmaféresis
por insuficiencia renal grave o hemorragia pulmonar. Cuatro pacientes con esclerosis significa-
tiva se trataron sélo con corticoides.
Resultados: Edad media 69+12 afos. Mujeres 52%. Diecisiete pacientes (81%) pANCA y 4
pacientes (19%) cANCA. Sintomas mas frecuentes: astenia, fiebre y artralgias. Las cifras de Cr
(mg/dl) al inicio, a los 3 'y 6 meses fueron 4.8, 2.16 y 2.16 respectivamente. La proteinuria (gr/
dia) en los mismos tiempos fueron 1.58, 0.6 y 0.4. Hematuria en el 100% de los casos que
negativizo a los 6 meses en 6 pacientes (28,5%). Los ANCAS negativizaron a los 6 meses en 8
pacientes (38%). En todos los casos excepto en uno, en el que no se obtuvo material adecuado,
se evidencié una GN proliferativa extracapilar pauciinmune. De los 9 pacientes (43%) que pre-
cisaron HD 2 (22%) recuperaron funcion renal, 4 (45%) continuaron en HD y 3 de estos (33%)
murieron. A los 6 meses, de los 21 pacientes murieron en total 4 (19%), continuaron en HD 4
(19%) y 13 (62%) respondieron al tratamiento. Las causas de muerte fueron sepsis (2), parada
cardiorespiratoria (1) y hemorragia pulmonar (1).
Conclusiones: El tratamiento de induccion controla con éxito la actividad de la enfermedad y
preserva la funcién renal en la mayoria de los casos. Sin embargo la tasa de mortalidad a los 6
meses es significativa.
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59 VASCULITIS PARANEOPLASICA: EXPERIENCIA EN NUESTRO CENTRO 60 VASCULITIS ASOCIADAS A ANCAS: RESPUESTA AL TRATAMIENTO DE MANTENI-
N. NAVA PEREZ', M. NARANJO ARELLANO', G. TOAPANTA GAIBOR', V. CABELLO CHAVES', C. MAR- MIENTO
. TiN HERRERA', M. PEREZ VALDIVIA', M. LOPEZ MENDOZA!, M. SALGUEIRA' . A. MARTINEZ DIAZ', G. DELGADO LAPEIRA', A. LIZARAZO', O. SEGURADO', A. MARTIN ARRIBAS',

'NEFROLOGIA. HUVR (SEVILLA) J. MENACHO!, P. GARCIA COSMES'

Introduccion: Las neoplasias como sus tratamientos se han asociado a glomerulopatias. Las
vasculitis son una rara forma de afectacién paraneoplasica, siendo las que afectan al rinon aun
mas infrecuentes. La mayoria de estas asociaciones son con vasculitis leucocitoclastica, poliarte-
ritis nodosa y neoplasias hematolégicas. Colon,pulmén,mama,rindn y préstata son neoplasias
solidas mas frecuentes. El tratamiento es el de su enfermedad de base y su pronostico parece
estar ligado al del tumor primario.

Material y metodo: El objetivo consistié en analizar los 6 casos de vasculitis paraneoplasi-
ca para determinar la presentacion clinica, entidades neoplésicas y patron de autoinmunidad
asociado, tratamiento y evolucion. Para ello, se realizo un estudio retrospectivo de pacientes
ingresados en nuestro servicio desde 01-01-2014 al 31-12-2014 con el diagnéstico al alta de
vasculitis paraneoplasica.

Andlisis estadistico con SSPS.

Resultados: De los 6 casos, el 83,3% fueron varones. La mediana de edad fue de 74,5 afos.
El 66,7% eran hipertensos y el 100% no presentaban enfermedad renal antes del diagnéstico.
Las etiologias neoplésicas asociadas fueron principalmente digestivas (50% - Ca de colon
33,3% y gastrico 16,7%), seguidas en orden de frecuencia por pulmonares (33,3%) y del
SNC (Meningioma 16,7%), las cuales se presentaron tanto de forma precedente (50%) como
concurrente (50%) al proceso vasculitico.

El 100% de los pacientes presentaron fracaso renal agudo (mediana Cr al ingreso 5,5 mg/dl),
hematuria y proteinuria (mediana 1,5 gr/dia) como presentacion clinica inicial y sélo el 66,6%
presentaron crisis hipertensiva acompanante.

Los pacientes precisaron de terapia renal sustitutiva (hemodidlisis) de forma temporal en el
66,6% de los casos.

Las pruebas de autoinmunidad fueron ANCA positivas en el 83,3% casos, siendo la mayoria de
especificidad MPO (66,7 %).

En cuanto al tratamiento inmunosupresor el 66,6% lo recibi6 en biterapia (33,3% MP/CFM y
33,3% MP/RTX) y el 16,7% en monoterapia con MP. Sélo 1 caso de la serie no recibié trata-
miento inmunosupresor (16,7%).

La evolucion fue favorable en el 50% de los casos, correspondiendo con los casos que fueron
sometidos a intervencién quirdrgica aparte de recibir su tratamiento inmunosupresor adecuado.
Exitus sélo en el 33,3% de los casos.

Conclusion: En nuestra serie, la mayoria de los casos se present6 en varones con ANCAS
positivos de especificidad MPO. Las principales neoplasias asociadas fueron de érganos sélidos.
La evolucién de su enfermedad renal estuvo relacionada con el pronéstico de la neoplasia,
siendo favorable en los casos donde el tratamiento consistié en la reseccién del tumor mas la
terapia inmunosupresora.

'NEFROLOGIA. HUSA
Introduccion: Una vez inducida la respuesta de la remision de la enfermedad, el tratamiento
de mantenimiento en las vasculitis asociadas a ANCA contribuye a mejorar el prondstico del
paciente y de la funcién renal evitando la aparicién de recidivas. Analizamos la respuesta al
tratamiento de mantenimiento a lo largo de 18 meses en pacientes con vasculitis asociadas a
ANCA del Servicio de Nefrologia del HUSA.
Material y método: Estudio observacional retrospectivo que analiza 21 pacientes ingresados
entre 2009 y 2014 por vasculitis asociadas a ANCA en el Servicio de Nefrologia del HUSA. Una
vez inducida la remision, 15 de ellos recibieron tratamiento de mantenimiento, de los cuales 3
fueron tratados con corticoides (20%), 9 con corticoides asociados a azatioprina (60%) y 3 con
corticoides en combinacion con micofenolato (20%). Se revisaron variables como creatinina
sérica, proteinuria, anticuerpos ANCA, tratamiento recibido, necesidad de hemodilisis crénica,
mortalidad y respuesta segun el tipo de ANCA. Los parametros basales se consideran los inicia-
les del tratamiento de mantenimiento tras la induccion.
Resultados: Quince pacientes, edad 66,9+14,0 afos, 60 % mujeres. Tras el tratamiento de
mantenimiento un paciente no tuvo respuesta al tratamiento y precisé de hemodiélisis cronica.
La tasa de supervivencia del paciente fue del 100 %. Se observo negativizacion de P-ANCA en
el 66.3 % y de C-ANCA en el 33,3 % al afo del diagnéstico. Los datos analiticos en los distintos
periodos y segiin ANCAs y modalidad de tratamiento se muestran en tabla 1.
Conclusiones: En nuestra experiencia el tratamiento de mantenimiento con corticoides co-
munmente asociados a otros inmunosupresores proporciona una supervivencia en paciente
del 100% y es muy eficaz en preservar la funcion renal. Esta respuesta no esta influida por la
naturaleza de los ANCAs.

M Tabla 1
0 Basa . emeses |  18meses
: Creatinina E Proteinuria : Creatinina E Proteinuria : Creatinina E Proteinuria
, (mgrdl) | (g/24h) | (mgsdl) |, (g/24h) | (mg/dl) | (g/24h)
p-ANCA L0217 0,67 . 1,62 1 041 , 162 021
c-ANCA . 1.2 . 0,47 ;111 044 ) 1,18 ) 025
CORTICOIDES 2,71 018 | 200 , 013 | 210 , 017
CORTICOIDES ! ! ! ! ! !
+ 1,84 0,71 v 143 047 o+ 139 + 0,23
INMUNOSUPRESORES | 1 l ; | |

6 1 GLOMEROLONEFRITIS C3, UNA ENTIDAD INFRADIAGNOSTICADA O MAL CATATA-

LOGADA

M. DOUZE', D. SANCHEZ DE LA NIETA!, L. GONZALEZ', F. RIVERA', G. MIRANDA!

'NEFROLOGIA. H. GENERAL U. (CIUDAD REAL)
El trabajo corresponde a un grupo de trabajo o un estudio multicentrico:
Introducion: La glomerulopatia C3 (GC3) es una entidad recientemente descrita caracteriza-
da por el deposito exclusivo o mayoritario de C3 a nivel glomerular por inmunofluorescencia
(IF), con ausencia o escasa presencia de depdsitos de inmunoglobulinas (Ig) y marcadores de
activacion de la via clasica del complemento (C1q y C4). La GC3 se ha clasificado en la Glo-
merulonefritis C3 y Enfermedad de Depdsitos Densos (anteriormente definida como glomerulo-
nefritis membrano proliferativas, GNMP, tipo Il), por estudio de microscopia electrénica, inmu-
nofluorescencia y apoyada por los avances biomoleculares. Nos planteamos revisar y reclasificar
las biopsias renales realizadas en nuestro servicio con previo diagnéstico de glomerulonefritis
membrano proliferativas y aquellas con inmunoflueresencia con predominio de depdsito de C3,
de cara a reclasificarlas.
Material Y Método: El Servicio de Anatomia Patologica del hospital General Universitario de
Ciudad Real nos proporcioné el listado de todas las biopsias renales y analizamos aquellas con
diagnéstico de glomerulonefritis membrano proliferativas y aquellas con inmunoflueresencia
con predominio de depésito de C3.
Resultados: Entre enero 2008 y diciembre 2014 se realizaron 217 biopsias renales, de las
cuales 16 se diagnosticaron de GNMP. Tras revision de la inmunofluorescencia y microscopia
electrénica, de estas 16 biopsias interpretadas previamente mediante anatomopatologia como
GNMP, 6 de ellas corresponden a Glomerulopatia C3 segun las nuevas clasificaciones. (Tabla 1)
Conclusién: Probablemente seria positivo revisar y reclasificar las GNMP, de cara a valorar el
beneficio de nuevas opciones terapéuticas en pacientes con glomerulopatia C3, y de cara al
prondstico y a un posible trasplante renal.
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62 VALOR PRONOSTICO DEL INCREMENTO MATUTINO Y DE LA MEDIA DE DESCANSO

DE LA PRESION ARTERIAL COMO PREDICTORES DE RIESGO CARDIOVASCULAR: EL
PROYECTO HYGIA

M. DOMINGUEZ SARDINA', A. OTERO?, MT. RIOS?, SM. GOMARA!, A. MOYA?, MC. CASTINEIRA®, A.
MOJON’, JR. FERNANDEZ’, DE. AYALA?, RC. HERMIDA’

'CS SARDOMA. SERGAS (VIGO), 2COMPLEJO HOSPITALARIO U.U.. SERGAS (OURENSE), 3CS A DO-
BLADA. SERGAS (VIGO), “CS VILANOVA. SERGAS (VILANOVA), 5CS LEREZ. SERGAS (PONTEVEDRA),
CS FINGOI. SERGAS (LUGO), ’LAB. BIOINGENIRIA Y CRONOBIOLOGIA. UNIVERSIDAD DE VIGO
(VIGO)

El trabajo corresponde a un grupo de trabajo o un estudio multicentrico:
Investigadores del Proyecto Hygia

Introduccion: El incremento matutino de la presion arterial (PA) se ha asociado con aumento
de riesgo cardiovascular (CV) en algun, pero no todos, los estudios. Numerosos estudios, sin
embargo, han documentado consistentemente la asociacion entre la elevada media de descan-
so de la PA o el patron no-dipper/riser con el aumento de riesgo CV. Esto conduce a una para-
doja, ya que los pacientes con hipertensiéon nocturna o el patrén no-dipper/riser tienen menor
incremento matutino de la PA. Hemos evaluado el valor pronostico comparativo del incremento
matutino y la media de descanso de la PA en los participantes del Proyecto Hygia, disefado para
valorar prospectivamente riesgo vascular mediante monitorizaciéon ambulatoria (MAPA) de 48h
en centros de atencion primaria de Galicia.

Métodos: Estudiamos prospectivamente durante una mediana de 4,0 afos de seguimiento
un total de 11255 sujetos, 6028 hombres/5227 muijeres, de 58,9+14,5 afos de edad, con PA
basal entre el rango de la normotensién e hipertension de acuerdo a criterios de MAPA. La PA
se monitorizé cada 20 minutos entre las 07:00 y las 23:00h y cada 30 minutos por la noche
durante 48h. Durante los dias de MAPA, los sujetos cubrieron un diario apuntando su horario
de actividad y descanso.

Resultados: Se documentaron 1539 eventos totales, incluyendo 400 muertes, 176 ictus, 144
infartos, 147 revascularizaciones coronarias y 193 insuficiencias cardiacas. El aumento en in-
cremento matutino de la PA sistélica estuvo asociado con menor, no mayor, riesgo CV en un
modelo de Cox ajustado por las variables de influencia significativas de edad, sexo, diabetes,
enfermedad renal, consumo de tabaco, perimetro de cintura y evento CV previo (hazard ratio
[HR] 0,83, 1C95% [0,78-0,88], P<0,001). El HR fue progresiva y significativamente mayor en
los tres primeros que en los dos ultimos quintiles. El valor prondstico del incremento matutino
disminuyd sensiblemente después de corregirlo por el valor de la media de descanso de la PA,
el marcador pronoéstico més significativo de eventos CV totales (HR=1,37 [1,29-1,44], P<0,001).
Conclusiones: Cuando se analiza como variable continua, un mayor incremento matutino de
la PA esta asociado con un riesgo CV significativamente menor, en concordancia tanto con el
menor riesgo asociado con el aumento progresivo de la profundidad de la PA hacia un patrén
cada vez mas dipper, como con el demostrado valor pronéstico de la media de descanso de
la PA, un marcador prondstico independiente de riesgo que ha sido también validado como
objetivo terapéutico para aumento de supervivencia sin evento CV.
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