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RESUMEN

Se estudian 23 nifos (20 v., 3 h.) diagnosticados de sindrome nefrésico asocia-
do a proliferacién mesangial dlfusa, con una edad al inicio de la nefropatia entre
9 meses y 11 aflos y medio, con un seguimiento de 7 meses a 10 aflos 9 meses
(X 5 afos). Todos fueron tratados iniciaimente con esteroides y biopsiados por
un comportamiento como frecuentes brotes 5, corticodependencia 13 o corticorre-
sistencia 5, tras 1 a 65 meses del inicio. En microscopia éptica todos mostraban
incremento moderado de ceiularidad y matriz mesangial y se clasificaron en dos
grupos segun la ausencia (tipo 1, 8) o presencia (tipo I, 15) de lesiones asociadas

- de fibrosis intersticial y/o atrofia tubular y/o esclerohialinosis segmentaria y focal.
Por inmunofiuorescencia directa en 13 casos, de ambos grupos, existian depdsi-
tos de inmunoglobulinas. Tratados con inmunosupresores, de los

* § corticorresistentes, uno presenté remisiéon completa tardia, otro remision parcial
y los restantes no respondieron, encontrandose uno de ellos en hemodiilisis a los
seis afios y medio del inicio del sindrome nefrésico. De los corticosensibles, 2
presentaron remision tardia, 14 se mantienen en remisién completa de 5 meses a
5 anos y 2 han presentado una corticodependencia posterior y mantienen un sin-
drome nefrésico persistente.

. Se compara este grupo con otro de 20 nifios (10 v., 10 h.), de edades semejan-
tes y con periodo de seguimiento parecido, diagnosticados por criterios histoldgi-
cos de minimos cambios. Seis frecuentes brotes y 14 corticodependientes, tras los’
inmunosupresores, 6 presentaron nuevos brotes corticosensibles y los restantes
se encuentran en remision completa desde 8 meses a 4 afhos.

Se concluye que el sindrome nefrésico asociado a proliferacién mesangial difu-
sa presenta: una mayor incidencia en varones (7:1 vs 1:1, p < 0,01), una frecuen-
cia mas elevada de microhematuria (48 % vs 5%, p < 0,005). Se asocia habitual-
mente con corticodependencia o corticorresistencia y puede progresar a la insufi-
ciencia renal, en especial si cursa con un sindrome nefrésico persistente. No exis-
te relacion entre proliferacion mesangial y dosis total de esteroides recibida pre-
viamente y el hallazgo de una inmunofluorescencia positiva no tiene implicaciones
prondsticas.

Palabras clave: Sindrome nefrésico idiopatico. Proliferacién mesangial difusa.
Nefropatia de minimos cambios. Esclerosis y/o hialinosis segmentaria y focal.

IDIOPATHIC NEPHROTIC SYNDROME ASSOCIATED WITH DIFFUSE
MESANGIAL PROLIFERATION IN CHILDREN

SUMMARY

Twenty three children (20 male and 3 female) were found to have nephrotlc
syndrome associated with diffuse mesangial proliferation. Their ages at the begin-
ning of the illness ranged from 9 months to 11 1/2 years. They were followed for
periods of time ranging from 7 months to 10 years 9 months. They all received
initial treatment with steroids but were subsequently biopsied between 1 and 65
months from the start of the iliness because they Qe_veloped frequent relapses (5
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patients), steroid-dependence (13) or steroid-resistance (5). Light microscopic exa-
mination of renal biopsy tissue showed a mild increase in mesangial matrix and
cells in all patients. They were subdivided into groups according to the absence
(Type 1; 8 patients) or presence (Type .2; 15 patients) of superimposed lesions of
focal and segmental sclerosis and/or hyalinosis. By direct immunofluorescence
there were immunoglobulin deposits in 13 patients of both ‘groups.

Five steroid-resistant patients were treated with immunosuppressive drugs with
the following results: 1 developed a‘late total remission, 1 a partial remission and 3
had no response. One of these progressed to terminal renal failure and he is on
hemodyalysis 6 1/2 year after the nephrotic syndrome was initially observed.

Of the steroid-responders, 2 had a late remission, 14 are in total remission from
5 months to 5 years after treatment and 2 have become steroid-dependent and
have a persistent nephrotic syndrome.

This group is compared with another group of 20 children (10 male and 10 fe-
male) ‘of similar age and followed for a similar period of time who had minimal
change on renal biopsy. They comprised 6 frequent relapsers and 14 steroid-
dependent patients. After the immunosuppressive drugs, 6 again responded to ste-
roids but relapsed and the remaining 14 are in complete remission from 8 months
to 4 years after. treatment.

We conclude that the nephrotlc syndrome associated with diffuse mesangial
proliferation is more ‘often accompanied by microscopic ‘hematuria (48 % vs 5 %;
p > 0.005). It is usually associated with steroid dependence or steroid resistance
and it can progress to renal failure, particularly if it causes a persistent nephrotic
syndrome. There is no relationship between mesangial proliferation and previous
total dose of steroids. The presence of positive immunofluorescence has no.prog-

nostic value,

Key words: ldiopathic nephrotic syndrome, diffuse mesangial pfoliferatlon, mi-
nimal change nephropathy, focal segmental sclerosis and/or hyalinosis.

INTRODUCCION

El sindrome nefrosico idiopatico (SNI) rep’résenta una
entidad clinico-patologica responsable de la mayoria de
los SN en la infancia 3. En la mayoria de los casos, el

_sustrato histolégico es la nefropatia por minimos cambios
(NMC) que suele presentar una rapida respuesta a los

esteroides y un buen pronéstico. El hallazgo de iesiohes._
de giomeruloesclerosis o hialinosis segmentaria y focal -

(HSF) permitié individualizar un grupo, con frecuencia re-

sistente a los esteroides y peor prongstico. Mas reciente-

mente se ha llamado la atencién sobre otro patron histo-
l6gico, ya observado en los primeros estudios 1-3, la pro-
liferacién mesangial difusa (PMD).

Habitualmente, la PMD se acompafa de hematuria y
responde mal a los esteroides. Sin embargo, la mayoria
de los trabajos sobre la misma se refieren a series pe-
quefias de un mismo centro %7 y, salvo dos estudios
multicéntricos °, emplean distintos criterios histologi-
cos, lo que puede explicar en parte Ia.disparidad de los
resultados.

El objetivo de este trabajo ha sido revisar el curso clini-
co, respuesta al tratamiento y evolucion de 23 nifos con
SN asociado a PMD, correlacionandolo con los hallazgos
histolégicos y comparar este grupo con otro similar diag-
nosticado por criterios histolégicos de NMC, empleando
los mismos criterios clinicos para la practica de la biop-
sia. , -
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" asociada a hlpoalbummem|a inferior a 3 g/dl.,

. MATERIAL Y METODOS

. Entre enero de 1975 y diciembre de 1983 hemos visto 115 ni-
fos con un SN primario, se incluyen en este estudio retrospecti-
vo 23 de ellos, diagnosticados y reclasificados como PMD y se-
guidos un minimo de 6 meses. En junio de 1984, cuando finali-
za este seguimiento, la duracién del mismo oscila entre 7 y

+129 meses (X 60 meses). Se excluyen aquellos casos que pu-

dieron diaghosticarse clinica o serolégicamente como GN aguda
postinfecciosa en evolucién o nefropatia glomerular especifica
(enfermedad- de Berger, en la parpura de Schénlein-Henoch).

. En ninguno de los casos seleccionados encontramos al inicio o

durante el periodo de seguimiento hipocomplementemia, datos
a favor de sindrome de Alport o enfermedad sistémica.

Los criterios y definiciones que empleamos en este estudio
son:

a) Hematuria: presencia de 5 0 mas hematies por campo de
400 aumentos en al menos tres sedimentos consecutivos.

b) Proteinuria aislada, mas de 5 y menos de 50 mg/kg/dla
sin repercusién sobre proteinas plasméticas.

©) Sindrome nefrésico, proteinuria superior a 50 mg/kg/dia
existiese 0 no
edemas, hiperlipidémia e hipercolesterolemia.

d) Insuficiencia renal, un aclaramiento de creatinina endége-
na inferior a 80 mi/min/1,73 m? y/o una creatinina sérica supe-
rior a.0,6 mg/dl.

e) Hipertension arterial,
80 mmHg.

Todos los casos fueron tratados inicialmente con prednisona
oral, hasta diciembre de 1980 en protocolo de 4 meses y medio
de duracién y desde 1981 en protocolo corto de 2 meses y me-
dio, en dosis descritas en otro lugar °,

El comportamiento posterior puede mclunse dentro de alguno
de los grupos siguientes: '

una TA dlastéllca superior a



a) Remisién completa. Desaparicion de la proteinuria que se
mantiene al menos un mes después de finalizar la administra-
cién del farmaco. .

b) Corticodependencia (CD). Reaparicion de la proteinuria
en el curso del ciclo esteroideo o en el mes siguientes a su
finalizacién.

c) Frecuentes brotes (FB). Presencia de mas de 2 brotes
por ano, cuando se empleaban ciclos esteroideos de 4 meses y
medio 0 mas de 2 por semestre, con ciclos de 2 meses y me-
dio. Un numero inferior de brotes suponia infrecuentes brotes
(1B).

d) Corticorresistencia (CR). Persistencia de proteinuria en
rango nefrético después de un curso de prednisona a 1,5
2 mg/kg/dia, durante 2 semanas, seguido de otras 2 semanas
de 2-2,5 mg/kg/dia y 3 dosis consecutivas i.v. de ACTH. Una
persistencia de proteinuria sin SN representaba una remisién
parcial.

En aquellos casos en los que se observé un comportamiento
como FB, CD o CR y tras estudio histolégico se emplearon in-

“ munosupresores (IS}, segan varios protocolos y siempre asocia-
dos a un ciclo esteroideo.

Los IS utilizados han sido:

Meclorethamina a 0,1 mg/kg/dia i.v., en 2 tandas de 4 dosis

_ consecutivas con un mes de separacion.
Clorambucil a 0,2 mg/kg/dia, durante 8 semanas.
‘Ciclofosfamida a 2 mg/kg/dia, durante 8 semanas.
Analizados los resultados '©'', dejamos de usar la meclo-
rethamina, empleando el clorambucil a 0,15 mg/kg/dia, durante
6 semanas en primera intencién y en caso de fracaso utiliza-
mos ciclofosfamida a 2 mg/kg/dia, durante 6-8 semanas.
Todos los pacientes han sido controlados peri6dicamente y
segun su condicién clinica, de forma ambulatoria. Se hacia es-
pecial referencia al control de la proteinuria por la propia familia,
mediante -tiras comerciales al uso, acudlendo a nuestro centro
cuando diese un resultado positivo mantenido.

Estudio histoldgico

En todos los pacientes, salvo en dos casos biopsiados percu-
taneamente, se obtuvo una cufa renal por lumbotomia y las téc-
nicas utilizadas para microscopia 6ptica, IF y microscopia elec-
trénica han sido especificadas con detalle en otro lugar 2.

Todo el material de los pacientes con SNI y PMD ha sido
revisado por uno de nosotros (E. N.), sin conocimiente del his-
torial clinico. No se revisaron los datos concernientes a la mi-

croscopia electrénica por el escaso nimero de pacientes en los’

que se realizé.

SINDROME NEFROSICO IDIOPATICO

Los criterios empleados en la definicion de la PMD eran los
empleados por la World Health Organization (WHO) 13. Sobre
secciones de 3 a 4 - de grosor, en todos los casos se exami-
naron mas de 9 glomérulos (9-60) y en mas del 80 % de los
‘mismos existia hipercelularidad mesangial de 4 0 mas nlcleos
celufares por area mesangial periférica.

Por microscopia 6ptica se clasificaron 8 casos como tipo |,
cuando existia una PMD pura (fig. 1) y los 15 restantes como
tipo Il, cuando existian asociadas lesiones de fibrosis intersticial

y/o atrofia tubular y/o esclerohialinosis segmentaria y focal

(fig. 2).

Fig. 2—Panoramica cortical a niveles profundos. Lesiones de
esclero-hialinosis segmentaria ylomerular de extension variable,
a las que se asocian focos de fibrosis intersticial en los que se
engloban tubulos atroficos de basal gruesa y epitelio plano con
escasos infiltrados linfocitarios. A nivel glomerular existe de for-
ma difusa un incremento de celularidad y matriz mesangiales
con ausencia de lesiones a nivel de las basales capilares. (PMD
tipo 1) (PAS X 125).

Mediante IF directa existian depdsitos en 13 casos; en 4 del
tipo I {IgM mesangial difusa en 3 e IgM focal subendotelial en el
restante que podian representar lesiones de HSF no observa-
das en microscopia optica) y en 9 del tipo II (IgM mesangial
difusa en 3, IgM focal subendotelial en 4, en uno de ellos junto
con C3 de igual localizacién y fibrinégeno en 2, periglomerular
en uno y focal subendotelial en el otro). El casc rebiopsiado
mostraba en ambos estudios una PMD tipo Il sin depésitos en
IF.

Fig. 1.— Proliferacion mesangial difusa pura (tipo ). Incremento

celular moderado con distribucion irregular de un I6bulo a otro.

Ausencia de lesiones a nivel de las membranas basales. (PAS
X 500.)

Fig. 3.—IF. Depésitos mesangiales granulares de intensidad va-
riable, con dreas de interposicion subendotelio-mesangio. Suero
anti-igM X 500.
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Se diagnosticaron 20 casos como NMC, todos mostraban una
normalidad en mlcroscopla Optica y ausencia de depésnos en
IF, :

Para el estudio estadistico se ha utilizado el paquete de pro-
gramas BMDP de la Universidad de California, version de 1982.
Para las variables cuantitativas se ha realizado un analisis de
varianza, con comprobacién de la homogeneidad de la varianza
por el test de Levene. Para las variables cualitativas se ha reali-
2ado el estudio de asociacién en tablas de conhngenma por. el
método de la X2.

RESULTADOS

Se incluyen en .este estudio 23 nifios (20 v., 3 h),

cuyas edades al inicio de la nefropatia oscilaban entre

9-meses y 11 anos y medio (X 4 afos 4 meses).-El
motivo del descubrimiento de la enfermedad renal fue un
SN clinico -y/o bioquimico en 21, proteinuria mas mi-
crohematuria en uno y microhematuria en otro, en estos
dos ultimos casos el SN aparecié tras 3 meses y 5 afios
respectivamente del inicio. Existia hematuria al inicio en
11 casos (48 %), microscépica en todos, salvo en un ca-
so, en el que existian periodos de macrohematuria, HTA

e

estaba presente en un caso (4 %) e mgpflmencua renal
transltoria en 3 (13 %) (tabla |).

Existe un estudio histolégico en todos los casos en
presencia de un SN, sdlo un casg tiene dos bigpsias, la
primera a los 10 meses de vida en presencia de mi-
crohematuria y la segunda 5 afos mas tarde, cuando
desarrolla un SN. Los criterios clinicos que justificaron el
‘estud|o histolégico han sido definidos previamente y éste
se reallzé tras 1 mes a b anosy 10 meses de| inicio de
la nefropatia. .

Todos los pacientes fueron tratados inicialmente con
prednisona y la dosis total recibida hasta el memento de
la biopsia renal oscilaba entre 0 y 852 mg/kg., sin dife-
rencias significativas entre ambos grupos (tabla Il).

De los 8 casos del tipo |, 2 habian mostrado un com-
portamiento como IB, uno como FB y ‘cinco como CD.

‘Tras recibir IS, 2 han seguido presentando IB.'S se en-

cuentran en remision completa (RG) de 6 meses a
5-afios y el ultimo mantiene un SN persistentg (SNP)
con funcién renal normal, este Ultimo presentaba en IF,

- IgM focal subendotelial. Los otros 3 casos con IF positi-

va corresponden a pacientes en RC.

Te. TABLA |

DATOS CLINICOS AL INICIO RESPUESTA Y. CURSO CLINICO DEL SN EN PACIENTES CON NMC Y PMD

' Paclentes Datos al miclo yrr,espuesta a esteroides Dosis (x) y Tiempo (i) SItuaclén
N - — rango de es- Yy rango clinica en
e Edad (x) y HTA ‘Ho. : IR Respuesta teroideshasta- de se- la dltima re-
Diagndstico N.° - - Sexo - rango i a teroides blopsia’ . guimlento visién
L ‘ (meses) (%) (%) (%) renal (meses)
; o : (mg/kg.)
NMC S iy V10 51 - 4 4 2 FB 6 . 314 70 A 12
} .S H1o (24-101)  (20) (5 (10) CD 14 {0-1082) - (14-129) B 8
‘Tipo 1. 8 _ V 6 - 70 — 2 — B2 067 - 74’ A 3
oo H 2 (21-138) — —  — . FB 1 B 4
SR : : cD 5 (0-740) (7-129) c 1
PMD : - -,
C V14 42 - 1. 9 3 FB 2 A 2
Tipo Il 115 H t . (972) — '— — ~ CD 8 292 57 B 9
' o i Co CR 5 (0-852)  (11-105) c 3
: : o : ‘ D 1
Va0 7 582 -1 11 3 . N 283 60
Total 2 W3 (9138). (4 (48) - (13) (0-852) (7-129)
p < 0,01 NS . NS < 0,005 NS ‘ NS | NS

HTA (120/80 mmHg). Ho = Hematuria. IR =
CR = Corticorresistencia. Situacion en (ltima revision. A =
afo-o protelnuna sin SN. C = smdrome hefrético persnslente yD=

Insuficiencia renal (Cr, > 0,6 mg/dl.). IB-FB = Frecuentes-infrecuentes brotes. CD = Corticodependencia.
“remisién completa de mas de un afio de duracién. B =

remisién completa de menos de un

insuficiencia renal terminal en dléllSls NS = no significativo.

\

TABLA H

SIGNIFICACION DE LOS HALLAZGQ§ DE LA INMUNOFLUORESCENCIA (IF) EN LA PMD

Pgcientes con IF

Dosis (f() y

patos al inicio

- — - rango de este- e Respuesta SItuacldn en

Diagndstico N.° Negafiva n.° . roides hasta _HTA "Ho . IR - a la uitima

Positiva n.° Depdsito biopsia renal - esteroides revisién

, -4 - 174 *(0800) — - .— IB1,CD3 Al B3
PMD Tipo | 8 +4 3 IgM mes. difusa 359 (46-740) — 2 — IB1, FB1, CD2 A2, B1, Ct
- 1 igM subend. focal . '
S -8 R . 330- (o 807), — = 2 1 FB1, CD3, CR2B4, C2

PMD Tipo |l 15 +9 3 IgM mes. difusa -244 (75 852) 1 7 2 B5, C1, D1

4 1gM subend. focal’
2 Fibrinbgeno

FB1, CD5, CR3A2,

Abreviaturas como en la tabla anterior.
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De los 15 césos del tipo I, 2 habian presentado un
comportamiento como FB, 8 como CD y 5 como CR.
Tras 1S, lo§ CR preseftaron, lino una remision tardia,
otro una remisién parcial ¥ 3 mantuvieron un SNP, con
progresién en uno de los casos a la IR terminal encon-
trandose en nuestro programa de hemodialisis periddicas
alos 6 afios y medio del iniclo. Dé los 10 casos restan-
tes, 3 han seguido mostrando IB; s6 ericuentran en RC 6,
por periodos de 5 meses a 2 afios y 4 meses y el Glti-

“mo mantiene un SNP. De los 4 casos con SNP 6 IRT, 2
presentaban una IF positiva. La relacién entre fos hallaz-
gos de la IF, la respuesta a los esteroides y la situacion
en la ditima revisién, tras recibir IS, puede verse en la
tabla I, '

La situacion clinica en la ultima revision es como sigue:
estadio A, remisiéon completa de mas de un afo de dura-
cion (5 casos). Estadio B, remisién completa de menos
de un afio de duracién o proteinuria sin SN (13 casos).
Estadio C, SNP (4 casos) y estadio D, insuficiencia re-
nal terminal (un caso).

De los 20 casos de NMC, 6 se habian comportado co-
mo FB y 14 como CD. Tras ios IS, 6 presentaron IB y los
14 restantes se encuentran en RC de 8 meses a 4 afios
de duracién. ’

Se comparan estos dos grupos (PMD tipo |y Il) entre
si y se compara con un grupo similar de nifios diagnosti-

'~ cados, siguiendo los mismos criterios de biopsia, de
NMC por criterios histolégicos (tabla -1). Los dnicos ha-
llazgos significativos fueron los referentes-al sexo varén
(7:1 vs 1:11, p < 0,01) y la presencia de hematuria
(48 % vs 5%, p < 0,005), no siendo significativos la
presencia de HTA, IR ni la dosis total de esteroides reci-

bida. Solo en casos de PMD existia CR y siempre en el

tipo Il. Cuando se comparan los casos de PMD segin la
presencia 0 ausencia de depdsitos en IF (tabla Ii), no
parecen existir diferencias pronésticas, si bien e! escaso
nimero de pacientes de los grupos hace dudoso el valor.
estadistico.

DISCUSION

Desde la organizacion del ISKDC (International Study
of Kidney Disease. in Children), los primeros datos histo-
logicos de los nifios con SNI no tratados sefialan una
incidencia de la'PMD en un 3 % ' que en una reciente
pubiicacién, con una poblacién casi cuatro veces mayor
se cifraba en el 2,3 % ', oscilando en varios estudios
entre un 2 y 6 % 3. Su incidencia real en el SNI va a
depender de al menos dos factores: a)- la poblacién estu-
diada, ya que la mayoria de los SN corticosensibles no
se biopsian y sblo se hace.en aquéllos con un comporta-

miento rebelde a los esteroides. En nuestra experiencia.

casi el 40 % de los nifios vistos con SNI nos fueron dirigi-

dos por este motivo, lo que justifica su elevada incidencia .

en nuestra serie (20 %). b) el otro factor que influye en
su incidencia, que en parte es responsable de los diver-

SINDROME NEFROSICO IDIOPATICO

sos resultados y de la confusidn que existe al respecto,
es la definicién histolégica de la PMD. Senaladas por la
ISKDC las diferentes subcategorias de la NMC y su deli-
mitacion de los diferentes grados de PMD 8, ha sido defi-
nida por la WHO e incluida en su atlas y clasificacién de
las enfermedades glomerulaes '3. Sin embargo, mien-
tras no se generalicen estudios morfométricos rutinarios,
su valoracién semicuantitativa sigue pecando de subjeti-
vidad y arbitrariedad, y en cualquier caso obliga a consi-
derar con mucho escepticismo revisiones pasadas.
Aungque el espectro clinico de la PMD puede incluir epi-
sodios de hematuria recurrente, proteinuria asintomatica
y sindrome nefrésico '>'8; en la infancia, el SN asocia-

‘do a PMD parece bien definido.

Mantiene su predominio por el sexo masculino, no tan
acusado como en nuestra serie que tal vez pueda expli-
carse por su pequefio numero, la hematuria es frecuente,
su incidencia es en todas las series importante y la nues-
tra esta muy proxima a la de la ISKDC (44 %). La inci-
dencia de HTA (4 %) e insuficiencia renal (13 %) son in-
feriores a la de la ISKDC (9 % y 54 %) 8. Existia una
relacidn clara entre la presencia de las tres manifestacio-
nes y la asociaciéon de lesiones de esclerohialinosis seg-
mentaria y.focal y fibrosis intersticial (tabla 1). Relacién
que no pudimos observar con los hallazgos de la IF (ta-
bla ll), frecuentes en nuestra serie y sin implicaciones
prondsticas, como observan algunos ° y en contra de
otras opiniones &'7-19,

La respuesta del SNI asociado a PMD a los esteroides
e inmunosupresores ha sido variada. Asi, aunque en casi
todas las series han obtenido remisiones completas 7*°,
lo habitual ha sido una corticodependencia o
corticorresistencia 5, como ha ocurrido en nuestro gru-
po. Los casos corticorresistentes no suelen responder a
los inmunosupresores 5, aunque 2 de nuestros 5 casos
tras clorambucil y ciclofosfamida han presentado una re-
misién completa uno y parcial el otro. Todos los casos
corticorresistentes pertenecen al tipo 1| de PMD y entre
ellos esta el unico que ha progresado a la insuficiencia
renal terminal, tras 6 afos y medio de evolucién de un
SNP, factor de mal prondstico para algln autor ® y que
también parece confirmarse en nuestra serie.

La relacion entre NMC, PMD y HSF sigue siendo obje-
to de discusion >?'. Su entidad como procesos dife-
rentes o elementos de un mismo espectro clinico-patolé-

* gico es discutido y tanto las alteraciones en microscopia

Optica como los depésitos en IF permiten establecer dife-
rencias cuantitativas con la consiguiente subjetividad y
arbitrariedad. Frente a la teoria de WALDHERR 5 sugirien-
do un espectro continuo con posibilidad de evolucion en
cualquier sentido, otros propugnan su independen-
cia*'®, Un argumento de peso son los fenémenos de
transicién observados en biopsias iterativas, a los cuales
hay .que aplicar las limitaciones antes sefaladas, en es-
pecial si se examinan cuias subcorticales. No dispone-
mos de estudios iterativos mas que en un caso, en la que
no se cbhservaba ninguna transicion.
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La observacién en alguna serie, de relacién entre el
grado de PMD con datos clinicos de mayor severidad y
peor respuesta al tratamiento, parecen sugerir una rela-

cion entre severidad y PMD °. En este sentido se ha in- -

tentado relacionar la PMD con el tratamiento esteroideo
previo, de forma semejante a como el tratamiento con
hidrocortisona modifica la cinética mesangial en anima-
les de experimentacion 2224, pudiendo explicar asimis-
mo la presencia de macromoléculas (IgM) en esa region.
En nuestra serie no observamos diferencia estadistica
entre la dosis total de prednisona recibida por ambos,,
grupos (NMC-PMD), ni entre los casos con IF posmva o]
negativa, lo que va en contra de dicha hlpoteS|s

Lo que si parece mas evidente es que: el, tratamiento
prolongado con esteroides, mas que alteramoneS‘morfo-
l6gicas glomerulares, puede madificar el comportamlento
posterior. LEISTI ® ha demostrado una supresion del eje
hipotalamo-hipéfisis-suprarrenal después del tratamiento
con prednisona en nifos que rebrotaban precozmente y
nosotros hemos podido comprobarlo en nuestra
poblacién 2¢

Cuando se anallza el SNI en la infancia con HSF y se
busca la significacion clinica de la presencia o ausencia
de hipercelularidad mesangial, el hallazgo de ésta resulta
siempre ominoso, mientras que la HSF sin afectacion
mesangial parece tener un buen pronéstico durante largo
tiempo 2728, Como por otra parte parece cada dia mas
evidente que la lesién de HSF es inespecifica, pudiendo
observarse en otras muchas entidades distintas del SNI,
en respussta a una gran variedad de insultos #° y rela-
cionandose con diversas hipétesis patogénicas %, pue-
de afirmarse que el pronostico del SNI depende de la
presencia y severidad de una hipercelularidad mesangial
y que las lesiones de HSF, cuando estan presentes, pue-
den empeorarlo como expresion de la degeneracién pro-
gresiva glomerular.
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