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La glomerulonefritis membranoproliferativa (GNMP)
primaria (también denominada glomerulonefritis me-
sangiocapilar idiopática)1 es una rara entidad, cada
vez con menor incidencia en los pacientes desarro-
llados. Se caracteriza por proliferación difusa mesan-
gial y engrosamiento de las paredes capilares, dife-
renciándose 2 tipos principales (I y II) según los ha-
llazgos ultraestructurales, existiendo un tercer tipo de
características mixtas de GNMP y nefropatía mem-
branosa. Suele afectar a niños entre 8-16 años y adul-
tos jóvenes, presentándose habitualmente como sín-
drome nefrótico y en menor medida como proteinu-
ria moderada y microhematuria, siendo relativamen-
te frecuente en niños su inicio como síndrome nefrí-
tico agudo. El pronóstico a largo plazo de la GNMP
primaria es malo, con más del 60% de los pacientes
en insuficiencia renal terminal tras 10-15 años de evo-
lución, siendo escasas las remisiones espontáneas2.

Se presenta el caso de un paciente de 42 años,
sin antecedentes previos destacables ni hábitos tóxi-
cos. Hace 18 años, tras un cuadro de amigdalitis
aguda, se detectó proteinuria moderada persistente
sin hematuria ni deterioro de la función renal y sin
síntomas miccionales. Tras 2 años de seguimiento,
se realizó biopsia renal que fue compatible con
GNMP tipo II, descartándose entonces y en el se-
guimiento posterior causas secundarias de GNMP
(infección VHB, VHC y VIH, LES, crioglobulinemia
mixta, etc.). Los parámetros de función renal al diag-
nóstico fueron: creatinina 1,4 mg/dl, aclaramiento de
creatinina (CCr) 72 ml/min/1,73 m2, y proteinuria 3,5
g/24 horas. En su evolución destaca el desarrollo de
HTA e hiperlipidemia (en tratamiento con verapa-
milo y simvastatina). La progresión de la insuficien-
cia renal fue muy lenta en los primeros 8 años (crea-

tinina 1,73 mg/dl, CCr 64,16 ml/min/1,73 m2) man-
teniendo en los controles proteinurias no nefróticas.
Desde entonces, y a pesar de haberse iniciado hace
6 años antiagregación plaquetaria (ácido acetilsali-
cílico), el ritmo de progresión del deterioro renal se
ha incrementado notablemente (creatinina 4,56
mg/dl, CCr 23,11 ml/min/1,73m2), con proteinurias
en rango nefrótico (3,5-6 g/24 horas). Hace 1 año,
se comenzó corticoterapia a dosis bajas y días al-
ternos (metilprednisolona oral: 16 mg/48 horas), con
estabilización de la insuficiencia renal en estos últi-
mos meses (creatinina 3,91 mg/dl, CCr 25,04
ml/min/1,73m2) y mejoría del grado de proteinuria
(0,84 g/24 horas). Durante todo el seguimiento del
paciente, los controles hematológicos fueron nor-
males.

El mal pronóstico que presenta a largo plazo la
GNMP primaria, ha llevado a proponer y ensayar di-
versas medidas terapéuticas con la finalidad de mo-
dificar el curso de la enfermedad, aunque la eviden-
cia acumulada sobre su eficacia es escasa3. Entre las
intervenciones terapéuticas propuestas en la GNMP
primaria, la antiagregación plaquetaria (aspirina + di-
piridamol durante 1 año), se ha mostrado eficaz en
la estabilización a corto plazo de la función renal, si
bien a largo plazo no se mantiene el beneficio4, lo
cual quizá indique la necesidad de una antiagrega-
ción prolongada. La corticoterapia en niños con
GNMP primaria ha dado buenos resultados (a dosis
bajas y días alternos en períodos prolongados), aun-
que con notables efectos secundarios5, mientras que
en adultos no existen estudios controlados prospecti-
vos que permitan valorar adecuadamente su eficacia,
así como la de otros inmunosupresores (ciclosporina,
ciclofosfamida). Otras medidas terapéuticas propues-
tas en GNMP primaria (anticoagulación, indometaci-
na, plasmaféresis, IECA’s) no han sido adecuadamen-
te evaluadas.

En este paciente con GNMP primaria, la evolu-
ción de la insuficiencia renal secundaria fue muy
lenta en los primeros años y sin proteinurias nefró-
ticas, lo que justificó una actitud conservadora. Al
detectarse una progresión significativa de la insufi-
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ciencia renal con proteinurias nefróticas, se comen-
zó antiagregación plaquetaria, y dado que esta sola
medida terapéutica no logró una disminución de la
progresión del deterioro renal, se inició corticotera-
pia a bajas dosis y días alternos, que en los 12 meses
que lleva utilizándose en este paciente, ha conse-
guido estabilizar la progresión de la insuficiencia
renal, e incluso disminuir el grado de proteinuria.

El efecto terapéutico de la corticoterapia observa-
do en este y otros casos de GNMP (así como en
otras glomerulonefropatías), contrasta con estudios
en los que se muestra una correlación positiva entre
los niveles de producción endógena de corticoides
y la progresión del daño renal en pacientes con di-
versas causas de insuficiencia renal crónica6, 7. Es
más, se ha ensayado un supresor de la producción
de cortisol (ketoconazol), en monoterapia y también
asociado a prednisona a dosis muy bajas (para fre-
nar la corticotropina y evitar así un efecto de esca-
pe)8, con resultados iniciales que sugieren beneficio
clínico en glomerulonefropatías crónicas, nefropatía
diabética y nefritis intersticial.

Para concluir, señalar que mientras no existan en-
sayos clínicos con suficiente poder estadístico para
evaluar la eficacia o ineficacia de la corticoterapia
en adultos con GNMP, creemos que ésta sigue sien-

do una opción terapéutica en aquellos pacientes con
tendencia a la progresión.
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