NEFROLOG!A. Vol. Ill. Nam. 4. 1983

Nefropatia membranosa en la infancia. Prevalencia
de las formas secundarias

F.J. GOMEZ CAMPDERA, E. NIEMBRO *, J. M. LOPEZ GOMEZ, A. CERVERA,
J. GOMEZ CAMPDERA y A. LUQUE.

Seccién de Nefrologia Pediatrica y Servicio de Anatomia Patolégica *. Hospital Provincial. Madrid.

Recibido: 6-VI-1983.

En forma definitiva: 22-Vil-1983.
Aceptado: 14-VIII-1983.

RESUMEN

Se presentan los datos clinicos e histolégicos de 8 nifios diagnosticados de
nefropatia membranosa (MM). Su incidencia era igual para ambos sexos y la edad
de presentacion oscilaba entre 2 y 12 afos. El periodo de observacion va de 16 a
64 meses (X = 36 m.). Cuatro se presentaron como sindrome nefrésico, 3 con protei-
nuria y microhematuria y uno con microhematuria aislada. Siete desarrollaron en
algun momento sindrome nefrésico, la microhematuria era constante en todos y
ninguno mostré hipertension arterial, datos de tubulopatia ni insuficiencia renal.

En 2 de los casos no se pudo encontrar enfermedad asociada, en 4 se hallé en
suero el antigeno de superficie del virus de la hepatitis B (Ag HBs), otro de los
casos aparecid-en el curso de un lupus eritematoso diseminado (LED) y el ultimo
se asociaba a una purpura trombopénica idiopatica. Cuando finaliza este segui-
miento 4 de los casos se encuentran en remision completa, uno de ellos al negati-
vizarse el Ag HBs. Los otros 3 casos con el Ag HBs positivo y el caso del LED
mantienen proteinuria y microhematuria 3 de ellos y un sindrome nefrésico con
microhematuria el restante.

Histoldgicamente se observaban estadios ligeros 0 moderados en microscopia
optica y electrénica y por inmunofluorescencia directa el Ag HBs pudo encontrar-
se en 3 de los casos. Se confirma el curso generalmente favorable de esta nefropa-
tia en la infancia.

Palabras clave: Nefropatia membranosa. Sindrome nefrésico. Antigenos del vi-
rus de la hepatitis B.

MEMBRANOUS NEPHROPATHY IN CHILDREN. PREVALENCE
OF SECONDARY FORMS

SUMMARY

The clinical and histopathological features of eight children with membranous
nephropathy are presented. Males were affected as frequently as females and the
age at presentation ranged from two to twelve years. The period of observation varied
from 16 to 64 months (X = 36 m). Four children presented nephrotic syndrome, three
proteinuria and microscopic haematuria and the other had microscopic hae-
maturia alone. In the follow-up, seven cases developed nephrotic syndrome. Mi-
croscopic haematuria was present in all cases and arterial hypertension, tubular
damage or renal failure was not observed.

Hepatitis B surface antigen (HBs Ag) was found in the sera of four cases (RIA),
one case had a Systemic Erythematosus Lupus, one case had an idiopathic throm-
bopenic purpura and etiologic agents were not found in two patients.

At the end of the study, four were in remission, one of them after becoming HBs
negative. The case with SLE and the three positive HBs Ag patients, had hephrotic
syndrome in one case and the other three had proteinuria and microscopic haema-
turia.

Correspondencia a: Doctor Fco. J. Gomez Campdera. Seccion de Nefrologia Pedia-
trica. Hospital Provincial. Calle Dr. Castelo, 49. Madrid-30.
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By light or electronic microscopy all the cases showed a mild or moderate gra-
de of alterations and by direct inmunofluorescence HBs Ag was found in three
cases. We confirm the good prognosis of membranous nephropathy in infancy.

Key words: Membranous nephropathy. Nephrotic syndrome. Hepatitis B anti-

gens.

INTRODUCCION

La nefropatia membranosa (NM) es una entidad bien
definida histolégicamente '°. Frecuente en el adulto, en
el que es responsable de cerca del 50 % de los sindro-
mes nefrésicos primarios (SNP) &, es sin embargo muy
rara en la infancia, representando del 1,5 al 9 % de los
SNP biopsiados 7. .

Se acepta actualmente que es la consecuencia del de-
poésito de inmunocomplejos (IC) circulantes o de su for-
macidén «in situ» en la vertiente epitelial de la membrana
basal glomerular ®.

Aungue la mayoria de las NM descritas lo han sido
como formas idiopaticas, existe la evidencia de que mul-
titud de antigenos intrinsecos y extrinsecos pueden pro-
dicirla y su hallazgo exige una cuidadosa busqueda del
antigeno responsable, no siempre posible.

Su curso clinico es extremadamente variable y su pro-
néstico parece mas favorable en nifios que en adultos *°.
Su baja mortalidad no parece justificar el empleo de far-
macos con dudosa eficacia y potencial toxicidad.

Con excepciéon de la serie francesa '%'3, la escasa
literatura existente de la NM en la infancia '*2' nos ha
movido a revisar nuestra experiencia.

MATERIAL Y METODOS .

Desde 1976, entre 142 nefropatias glomerulares biopsiadas, 8
nifios fueron diagnosticados de NM mediante microscopia Optica
(m.o.) e inmunofluorescencia (IF). Sus edades oscilaban entre
los 2 y los 12 afnos, 4 eran varones y 4 hembras.

En todos los pacientes se determinaron mediante las técnicas
habituales de nuestro centro los siguientes parametros séricos:
BUN, creatinina, proteinas totales y EEF, lipidos totales, triglicé-
ricos y colesterol, glucemia, proteina C y ASLO. Urianalisis
con proteinuria cuantitativa. lnmunoglobulinas y Cs, C4 y Cs
proactivador (factor B) por inmunodifusién radial en placas co-
merciales. Se investigd en todos los casos la existencia de un
lupus eritematoso diseminado (mediante fenémeno LE, anti-
cuerpos antinucleares y anti-DNA nativo), la presencia del anti-
geno de superficie del virus de ia hepatitis B (HBs Ag) (mediante
RIA), se descartaron asimismo: diabetes, exposicién a drogas y
téxicos, neoplasias e infecciones cronicas, en repetidas ocasio-
nes. .

El estudio histolégico incluia m.o. e IF en todos los casos y
microscopia electronica (m.e.) en dos de ellos.

El estudio mediante m.o. se realizé en cufias renales obteni-
das por lumbotomia, que previa fijacién en medio de Smitd du-
rante 4 a 8 horas, fueron incluidas en parafina y posteriormente
cortadas en secciones de 4 y de grosor. Las tinciones utilizadas
en todos los casos fueron: hemotoxilina-ecsina (HE), acido pe-
riodico de Schiff (PAS), tricrémico de Masson y plata metena-
mina.
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Los estudios de IF directa se realizaron previa congelacion de
los blogues en isopentano sumergidos en nitrogeno liquido y
posteriormente se cortaron en criostato en secciones de 2 p de
grosor y se incubaron durante media hora con antisueros mar-
cados con fluoresceina (Lab. Behring); anti-lgG, anti-IgA, anti-
IgM, anti-Cs, anti-C,,, anti-C, y antiproperdina, antifibrinégeno y
anti-HBsAg. El examen de los cortes se realizd con un microsco-
pio de epifluorescencia. Para m.e. los fragmentos utilizados se
tallaron en cubos de 1 mm. de eje mayor, se fijaron en solucién
de glutaraldehido frio al 2,5 % en buffer de Milloning, durante 4
horas. Tras pasarse durante 2 horas por una solucion de &cido
6smico al 1 %, se deshidrataron gradualmente en alcohol e in-
cluyeron en durcopan. Las secciones se realizaron en un ultra-
micrétomo y se tifieron con azul de toluidina. Las areas selec-
cionadas se tifieron con acetato de uranilo y citrato de plomo y
se observaron en un microscopio electrénico.

Todos los ‘pacientes han sido controlados durante mas de un
afo y en abril de 1983, cuando finaliza este seguimiento, el pe-

riodo de observacion varia entre 16 y 64 meses (X = 36 m.).

RESULTADOS

Datos clinicos

La NM era el sustrato histolégico de 7 nifios entre 111
con sindrome nefrotico idiopatico, lo que representa el
6.3 %.

En nuestra serie la enfermedad afecta por igual a am-
bos sexos y aparece desde los 2 afios de edad (Fig. 1).

Cuando los primeros datos de la nefropatia se pusie-
ron de manifiesto no existian datos de enfermedad
acompanante o episodio infeccioso previo en los seis pri-
meros casos. El 8.° caso presentaba una clinica clara de
LES (fiebre, poliartralgias, poliserositis y rush cutaneo) y
en el dltimo caso ta nefropatia se descubre durante un
ingreso por diatesis hemorragica secundaria a una pur-
pura trombopénica idiopatica y ni entonces ni posterior-
mente pudieron encontrarse datos de LES.

La nefropatia se descubre de forma rutinaria en 4 ca-
$0s (50 %); por microhematuria aislada en uno, acompa-
nada de proteinuria discreta en los otros 3. En los otros
casos el motivo del descubrimiento fue la existencia de
edemas. '

La proteinuria, presente en todos los casos, era no se-
lectiva y se caracterizd por una gran fluctuacién de un dia
a otro en 5 de los casos. Todos |os pacientes, excepto
uno, desarrollaron sindrome nefrésico, cuatro de entrada
y los otros tres posteriormente, al mes en dos de ellos, y
a los 9 meses en el restante.

La hematuria microscopica estaba presente en todos
los casos de entrada y en 2 (25 %) fue en alguna oca-
sidn macroscépica. Su evolucion siguié en general la
evoluciéon de la proteinuria (Fig. 3).
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Fig. 1.—Distribucién segtin edad y sexo de los pacientes al co-
mienzo de la sintomatologia. -

En ningun caso observamos hipertension arterial, insu-
ficiencia renal o signos de tubulopatia.

Los valores de las Igs, Cs, C4 y C3PA pueden verse en
la figura 2.

La IgM era normal en todos los casos, la IgG era baja

‘en 6 de los 7.casos con sindrome nefrésico y la igA en la
mitad. Existia hipocompiementemia C; en el caso del
LES y el C,4 era bajo asimismo en el LES y en otros 3
casos, dos de los 4 secundarios a Ag HBs y el caso de la
purpura trombopénica idiopatica.
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Fig. 2.—Valores de inmunoglobulinas y complemento séricos en
el momento del diagnostico. En rayado, valores normales en
nuestro laboratorio.

Enfermedades asociadas

Durante todo el tiempo de seguimiento no hemos podi-
do encontrar el antigeno responsable de la NM en 2 ca-
so0s (casos 2 y 7), gue por tanto definimos como NM idio-
paticas.

Tampoco lo hemos conseguido poner de manifiesto en
el caso 5, que podemos encuadrar entre las enfermeda-
des «sistémicas-like» '2. A los 12 meses de comenzar
con orinas oscuras y edemas intermitentes, presenta una
purpura trombopénica idiopatica sin aplasia medular ni
depresion de las otras series y sin que hayamos conse-
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guido en los 2,5 afnos de seguimiento evidencia biol6gica
de LES.

En los 5 casos restantes la enfermedad asociada es
clara:

— LES en el caso 8, al afo de seguimiento presenta
microhematuria y proteinuria discreta, sin otros aparentes
datos de actividad lupica.

— Antigenemia HBs en 4 casos (casos 1, 3, 4 y 6),
que en 3 de ellos pudo evidenciarse en glomérulos (ca-
sos 1, 3y 4). En ninguno de los casos existio un episodio
clinico florido de hepatitis, aunque en todos existia ante-
cedente de inyecciones i.m. o i.v. con material no dese-
chable. En 3 de los casos las transaminasas estaban ele-
vadas desde el comienzo y en el restante se elevaron pos-
teriormente. En ningun momento de la evolucion se encon-
traron sintomas de afectacién hepatica, el antigeno HBs
sigui6 positivo en 3 de los casos (casos 1, 4 y 6) persis-
tiendo en los mismos cifras elevadas de GOT y GPT
(80/127, 172/287 y 140/40, respectivamente). En el caso,
3, el Ag HBs se negativizé a los 20 meses, desapare-
ciendo el sindrome nefrésico y normalizdndose las tran-
saminasas, sin que dispongamos en la actualidad de
nuevo documento histolégico.

Datos histologicos

El estudio histologico se realizd en todos los casos en
el primer afio desde la primera consulta (Fig. 3), en los 3
primeros meses en 4 de ellos y antes del octavo mes en
los restantes. '

El diagnostico de NM se realizé en todos los casos
mediante microscopia dptica, segun los criterios estable-
cidos por EHREINREICH Y CHURG ': a) engresamiento de la
membrana basal glomerular, b) existencia de depésitos
densos subepiteliales y/o intramembranosos y ¢) ausen-
cia de exudacidn y de proliferacién intra y extracapilar.
Utilizandose en su definicion los estadios propuestos por
estos mismos autores.

Microscopia 6ptica. En todos los casos el estudio se
realiz6 en una cuna renal subcapsular con mas de 15
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Fig. 3.—Evolucion de los casos durante el periodo de segui-
miento. Ag HBs antigeno de superficie del virus de la hepatitis
B. Momento de la biopsia renal.
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glomérulos. El aspecto de éstos era uniforme dentro de
cada pieza, caracterizado por un engrosamiento difuso
de las membranas basales de los capilares glomerula-
res, uniforme en los estadios mas avanzados (lll) e irre-
gular en los mas precoces (I-ll). Con la técnica de Mas-
ison se hacian patentes depésitos fucsindfilos de distinta in-
tensidad adosados a la vertiente externa de la membra-
na basal, entre los que en algunos casos la membrana
- basal emitia algunos «spikes» visualizados con la plata
metenamina y que en otros casos parecian englobados
en la membrana basal ensanchandola (Fig. 4).

"En el caso 8 se observaba una proliferacién mesangial
difusa a la que se asociaba en un 10 % de los gloméru-
los semilunas epiteliales. El resto de los casos carecia de
hipercelularidad. '

l;ig. 4.—(PI:ata merenaia X 8). Preencza de «spikes» if-
_ sos (flechas).

Los vasos e intersticio carecian de alteraciones, obser-
vandose sélo en un caso aislado acumulos focales de
tubulos atréficos en la rebic’)n corticomedular (caso 4).

Inmunofluorescencia. Todos los casos mostraron
fijacién granular difusa de IgG y C5 dibujando el contor-
no de las membranas basales de los capilares glomeru-
lares o englobados en su seno. En otros casos existia
ademas fijaciéon de otros antisueros cuya intensidad pue-
de verse en la tabla I. En 3 casos (casos 1, 3 y 4) exis-
tia depdsito de anti-Ag HBs con las caracteristicas des-
critas y que en el caso 3 se observaba también irregular-

mente dibujando el contorno de las basales tubulares
(Fig. 5).

En el caso 8 se observaba asimismo fijacion de anti-
sueros frente a IgG, IgA y C; a nivel mesangial y fijacion
de antisuero antifibrindgeno a nivel de las semilunas des-
critas (Fig. 6).

Fig. 5—(Inmunofiuocrescencia directa. Suero anti HBs Ag X
480). Depositos subepiteliales difusos de caracter granular di-
- bujando el contorno de las membranas basales.

T,

Fig. 6.—(lnmunofluoresééncia directa. Suero anti-lg G X 480).
Depdsitos granulares de situacién tanto subepitelial como me-
sangial.

Microscopia electronica. En los dos Unicos casos es-
tudiados (casos 3 y 4) se observaba fusion pedicelar di-
fusa y depbésitos de tamano variable en ia vertiente epite-
lial de la membrana basal. En algunas de las membranas

TABLA |

NEFROPATIA MEMBRANOSA

HISTOLOGIA RENAL. HALLAZGOS CON MICROSCOPIA OPTICA (M.0.) E INMUNOFLUORESCENCIA

Ca'so

M.O. * IgG IgA IgM C’3 Properdina Ag HBs
1 ! + - - + - +
2 Il C o+ + + +/++ - -
3 i1-1 + + - + - +
4 - - +++ - +/++ +++ +/++ ++
5 It ++ + + - - -
6 I ++ + - ++ - -
7 I-i1) ++ - + + - -
8 N +++ ++ - ++ - -

* Estadios histoldgicos segun Ehreinreich y Churg !,
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basales existian depésitos electron densos ya engioba-
dos que engrosaban difusamente su contorno. En ningdn
caso se evidenciaron particulas de apariencia viral
(Fig. 7).

Fig. 7.—(X 15 x 10°. Depésitos electrodensos en la vertiente
externa de la membrana basal. Fusién y vacuolizacion pedice-
lar.

Evolucién .

Cuatro de los casos (casos 1, 2, 3 y 4) se presentaron
con un sindrome nefrésico de entrada, sin diferencias es-
tadisticas en lo que respecta a la importancia de la pro-
teinuria con otros sindromes nefrésicos idiopdticos; pero
con microhematuria los cuatro, presente solo en el
35,2 % de nuestros SN idiopaticos. Por las caracteristi-
cas de presentacion se trataron con esteroides a 2
mg/kg/dia, que se suspendieron una vez conocida la his-
tologia. Los cuatro casos no respondieron al tratamiento
esteroideo.

El caso 8 recibi¢ asimismo esteroides a 60 mg/m?/dia
para controlar su LES con una corticorresistencia parcial,
desapareciendo el sindrome nefrésico pero persistiendo
la proteinuria.

En cuatro casos (casos 2, 3, 5y 7) se observd una
remisién completa; en dos casos (casos 2 y 7) dentro del
afo, con reaparicion del SN en el caso 2 a los 3 meses y
nueva remision completa. En el caso 3,a los 20 meses
del diagnéstico se observé desaparicion del Ag HBs en
suero, seguida de una remisién completa que se mantie-
ne a los 19 meses.

Los cuatro casos restantes continlian con datos de ne-
fropatia, uno de ellos (caso 1) presenta un sindrome ne-
frésico persistente y los otros tres presentan proteinuria
discreta y microhematuria. Tres de ellos (casos 1, 4 y 6)
son los 3 casos en los que persiste el Ag HBs positivo y
el ultimo (caso 8) es el caso del LES.

Tras un periodo de seguimiento de 16 m. a 64 m. X =
36 m.), ningunc de los casos ha desarrollado insuficien-
cia renal.

DISCUSION
La NM es una entidad histolégicamente bien definida y
con una evolucién caracteristica, que ha sido ampliamen-

NEFROPATIA MEMBRANOSA EN LA INFANCIA-

te documentada en varios estudios 5?2, Habitualmente

no se acompana de proliferacion celular, aunque morfo-

métricamente puede demostrarse discreta hipercelulari- ‘
dad mesangial 2 e incluso depssitos mesangiales, que

aunque frecuentes en la forma lUpica, pueden observar-

se en otras circunstancias asociandose en algunos de

estos casos con una peor evolucion 24, Toda la secuen-

cia evolutiva, incluida la reparacion completa puede ob-

servarse en la forma secundaria a la terapéutica con oro,

que constituye el prototipo de NM 25,

Frecuente y ampliamente documentada en el adulto 26
39 es sin embargo rara en la infancia y el escaso numero
de pacientes de cada serie, con excepciéon de la
francesa '%'3, hace dificil la interpretacion de los resulta-
dos dispares.

Su incidencia en el SNP de la infancia varia entre el
1,5y el 9% 784 y revisando |a literatura PoLLAK *! en-
cuentra una incidencia global del 6 %, semejante a la
encontrada por nosotros del 6,3 %. Sin embargo, la NM
puede no acompanarse de SN como ocurria en uno de
nuestros casos. Entre las nefropatias glomerulares biop-
siadas en nuestra seccidon la NM representa un 5,6 %,
frecuencia semejante a la francesa “2 y japonesa '*, pero
superior a la observada en otros paises 21

La forma de presentacion y las caracteristicas clinicas
de nuestra serie son semejantes a las publicadas, con
excepcion de la distribucion segin el sexo, igual para
ambos en la nuestra, en contra del predominio masculino
de la mayoria '*2', de valor discutible por el tamafio de la
muestra. o

Nuestros hallazgos en los valores de las Ig séricas y
factores del complemento (Cs, C4'vy factor B) en el mo-
mento de diagndstico, son similares a los encontrados
por KLEINKNECHT “® y parecen inespecificos, aceptandose
la normalidad de los niveles de los distintos factores del
complemento en esta entidad 4, con excepmon de la for-
ma lupica.

En ninguno de nuestros casos observamos hnperten-
sién arterial, insuficiencia renal o. signos de tubutopatia,
que concuerda con la ausencia de alteraciones histologi-
cas severas a mvel tabulo-intersticial 4% o de
glomeruloesclerosis “°

A pesar del escaso numero de casos de nuestra serie,
llama la atencion la frecuencia de formas secundarias y
dentro de éstas las secundarias al 0 a los antigenos del
virus de la hepatitis B, como ocurre en la maycria de las
series #*347 con una frecuencia del 66 % de las NM
secundarias, intermedia entre el 455 % de la serie
francesa “° y el 100 % de la japonesa '*. Por IF directa el
HBs Ag pudo evidenciarse en los glomérulos en 3 de
nuestros casos “®

La presencia del HBs Ag en los depdsitos glomerula-
res es actuaimente discutida “°°°. A pesar de la diferen-
cia en los métodos empleados para su deteccion *9, fren-
te a autores que han podido demostrar su
presencia #7552, otros no lo han conseguido '*. Otros
antigenos del virus de la hepatitis B han sido a su vez
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involucrados y asi TAKEKOSHI *3 e IT0 5% encuentran el Ag
HBe en los depdsitos, mientras que SLUSARCZYK 7 objeti-
va tanto el Ag HBe como el Ag HBc. Finalmente cabe la
posibilidad, como apunta MAGGIORE 5°, de que la presen-
cia del Ag HBs en el glomérulo sea sélo un artefacto,
para este autor resultaria de la interferencia con deposi-
tos de IgM, que sin embargo se hallaban presentes sélo
en uno de nuestros 3 casos. Aungue ninguno de nues-
tros 4 casos present6 un episodio florido de hepatitis, en
todos ellos existia el antecedente de un posible contagio
y en todos existieron datos de hepatopatia en algaun mo-
mento de su evolucion. Uno de los pacientes negativizd
el Ag HBs a los 20 meses, normalizandose en poco tiem-
po las alteraciones analiticas hepaticas y renales.

Ei LES, junto con el Ag HBs, se ha mostrade como
otra causa prevalente de NM en la infancia 2. Aunque en
nuestro caso el diagnostico de LES precedi6 a la apari-
cion de la NM, en la infancia esta entidad -histolégica
puede preceder a la aparicién clinica del LES incluso en
varios afios 9%, Por este motivo el diagndstico de LES
debe buscarse periddicamente en casos filiados como
NM primarias y quiza sea ésta la entidad responsable de
las NM primarias que se asocian con datos evocadores
de enfermedad sistémica como artralgias o alteraciones
hematologicas y entre las que puede encontrarse nues-
tro caso 5. .

Son también frecuentes en la infancia otras asociacio-
nes causales bien confirmadas 257 que sin embargo
no hemos encontrado en nuestra serie, llamando |a aten-
cién la rareza de las formas paraneopldsicas, a diferen-
cia de lo que ocurre en el adulto 345",

Es llamativa la presencia de la NM en el rifién trasplan-
tado, con una mayor frecuencia como forma «de novo»
que como recurrencia %2, Este predominio de las for-
mas «de novo» puede ser consecuencia de la inmunosu-
presion, aunque quiza juegue también un papel impor-
tante el Ag HBs 2.

La NM es probablemente la glomerulonefritis de pato-
genia mejor conocida y a su vez mas discutida 6068,
Hasta hace poco el papel de los IC circulantes era bien
documentado, postulandose que la NM era la conse-
cuencia del deposito en la vertiente epitelial de la mem-
brana basal glomerular de IC circulantes solubles de pe-
queno tamano, formados en exceso de antigeno . Dos
obstaculos existian en esta teoria: primero el fracaso a la
hora de detectar los IC circulantes y segundo fa ausencia
de proliferacion celular glomerular, en respuesta al depo-
sito de Ig y factores del complemento, como ocurria en
otras glomerulonefritis.

Evans ® en 1974 sugiere por vez primera Ia formacién
de IC «in situ» en la vertiente epitelial de la membrana
basal glomerular, que ha sido posteriormente
confirmada % y hoy dia se acepta que ambos mecanis-
mos —depdsito de IC circulantes y formacion de IC «in
situ»— son importantes en su patogenia, pero que la NM
puede ser una enfermedad en la que la mayoria del ma-
terial inmune se forme dentro del espacio subepitelial,
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explicando asi el fallo en la deteccién de IC circulantes y
la escasa recurrencia en el riién trasplantado 8. 6. 70,
71

Varios son los antigenos, intrinsecos y extrinsecos,
que han sido involucrados en la patogenia de la
NM ©0: 88. 72 y dos hechos son indudables en cuanto a la
progresion de la entidad: primero que se necesita un de-
pdsito continuo de material inmune para perpetuar la en-
fermedad, ya que cuando desaparece la infeccion o se
suspende la droga responsable invariablemente hay una
mejoria, aunque lleve su tiempo, y segundo que de algu-
na manera existe un mecanismo cuya naturaleza hoy se
desconoce, por el que el glomérulo hace desaparecer los
depositos endo y extramembranosos.

En nuestra experiencia, el prondstico a corto plazo de
la NM es asimismo favorable. Todos los casos han sido
seguidos mas de un afio (X = 3 afios, r = 16 a 64 me-
ses) y en ningln caso ha aparecido hipertensién- arterial
o insuficiencia renal. Cuatro de los casos (50 %) se en-
cuentran en remisién completa, uno al negativarse al Ag
HBs, los otros son el caso asociado a la purpura trombo-
pénica idiopatica y las dos NM primarias, una de las cua-
les ha presentado remisiones espontaneas con recurren-
cias, como se han descrito en otras ocasiones ' 73, Los
4 casos restantes, con datos actuales de nefropatia, co-
rresponden a formas secundarias, sélo uno de ellos pre-
senta un SN persistente desde hace mas de 3 afios y
aunque éste parece ser un signo de mal pronéstico '°,
hasta el momento no ha desarrollado insuficiencia renal.

En su tratamiento se han empleado esteroides en dife-
rentes pautas, solos o asociados a inmunosupresores,
con resultados dispares '% 74-8°, Sy dudosa eficacia, uni-
do al aparente buen prondstico en la infancia, no parecen
justificar su tratamiento 3. En nuestra experiencia em-
pleamos los esteroides a las dosis usuales de tratamien-
to del SNP en nuestro grupo en 4 casos, con una dura-
cion de 20 a 30 dias hasta el diagndstico de NM, momen-
to en el que se suspendieron y todos se comportaron
como corticorresistentes.

Por tanto en nuestro medio un dianéstico de NM debe
llevarnos a la busqueda exhaustiva de un antigeno res-
ponsable, en especial el Ag HBs y a un despistaje seriado
del LES. Su buen prondstico y la ineficacia de los esteroi-
des no parecen justificar su tratamiento. Con el tiempo es
de esperar que nuevas técnicas en la deteccion de IC
circulantes y/o antigenos depositados en ia membrana
basal glomerular permitan la reduccién o desaparicion de
las formas primarias.
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