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Desenlaces renales en pacientes
pediatricos con nefritis lapica

Renal outcomes in pediatric patients with
lupus nephritis.
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Resumen

INTRODUCCION: La Nefritis Lipica (NL) es una complicacién frecuente del lupus
eritematoso sistémico (LES). Cuando existe compromiso renal, se incrementa la mor-
talidad. El riesgo de desarrollar enfermedad renal crénica (ERC) es mayor en paises
de medianos ingresos.

OBJETIVO: Describir los desenlaces renales de la NL a un afo en un hospital pediatrico
de referencia en México.

MATERIALES Y METODOS: Cohorte retrospectiva que incluyé pacientes con LES
menores de 18 anos del 2013 al 2024, con criterios clinicos de NL. Se documenté
el tratamiento recibido y se evaluaron los indices de respuesta, la tasa de filtrado
glomerular (TFG), requerimiento de tratamiento sustitutivo renal (TSR) y mortalidad
al afio de seguimiento.

RESULTADOS: Se incluyeron 57 expedientes con diagnéstico de NL, con prevalencia
de 0.12% (de los pacientes atendidos en el hospital). La edad promedio al diagnéstico
fue 12.7 afios con predomino del sexo femenino 3:1. Todos recibieron esteroides y el
tratamiento inmunosupresor se decidi6 segtn la disponibilidad y respuesta a tratamien-
to. Al afio, encontramos: respuesta completa 12.2%, parcial 44.9% vy refractariedad
42.9%. El 22.4% presenté TFG menor a 90 ml/min/1.73m?. El compromiso de la TFG
al diagnéstico incrementa 7 veces el riesgo de ERC al afio (p=0.001). Requirieron TSR
8% de los pacientes al afo.

CONCLUSION: Se evidencian bajos indices de respuesta al afio de tratamiento en
nifios mexicanos, lo que puede explicar el alto compromiso de la TFG. Un tratamiento
y seguimiento mds intenso podria mejorar los desenlaces.

PALABRAS CLAVE: nefritis ldpica, nifio, enfermedad renal crénica, terapéutica, in-
munosupresores, sobrevida.

Abstract

INTRODUCTION: Lupus nephritis (LN) is a common complication of systemic lupus
erythematosus (SLE). When there is renal involvement, mortality increases. The risk of
developing chronic kidney disease (CKD) is higher in middle-income countries. There
is scarcity of literature in our setting.

OBJECTIVE: Describe one-year renal outcomes of LN in a pediatric referral hospital
in Mexico.

MATERIAL AND METHODS: Retrospective cohort that included patients with SLE under
18 years old, from 2013 to 2024, with clinical criteria for LN. The received treatment,
response rates, glomerular filtration rate (GFR), requirement for renal replacement
therapy (RRT) and mortality at one year of follow-up were documented.

RESULTS: A total of 57 cases with a diagnosis of LN were included, with a prevalence
of 0.12%. The mean age at diagnosis was 12.7 years, with a female predominance
of 3:1. Every patient received steroids and immunosuppressive treatment was decided
according to availability and response to treatment. At one year, we found: complete
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response 12.2%, partial 44.9% and no response 42.9%; 22.4% had GFR less than 90
ml/min/1.73m? and a compromised GFR at diagnosis increases the risk of CKD by 7
times at one year (p=0.001). RRT was required in 8% of patients at one year.

CONCLUSION: At one-year, Mexican children showed low rates of response to
treatment and high GFR impairment. More intensive treatment and follow-up may

improve outcomes.

KEY WORDS: lupus nephritis, child, chronic kidney disease, therapeutics, immuno-

suppressive agents, survival.

INTRODUCCION

La Nefritis Lapica (NL) es una de las compli-
caciones mas comunes y severas del Lupus
Eritematoso Sistémico (LES). La incidencia es
mayor en la poblacién pediatrica, con prevalen-
cia de 60-80% e incidencia de 0.36 — 2.5 casos
por cada 100,000 habitantes'?, comparado con
los adultos que presentan una prevalencia del
20 al 60%*~. El sexo femenino es predominante
en todas las edades (hasta 9:1) y la edad media
de presentacién en nifos es de 12.6 afios’.
Considerando que cuando hay progresién a en-
fermedad renal crénica avanzada se incrementa
significativamente la mortalidad, es importante
resaltar que la presentacion clinica en nifios es
mas agresiva*®.

En la cohorte pediétrica internacional mas repre-
sentativa, Sakamoto et al, reporta NL en 1077
(70.5%) pacientes de 1528 con LES de inicio
en la infancia (LESc). Se realizé biopsia renal al
43% de los casos, siendo mas frecuente la clase
proliferativa (Il1£V / IV+V). En el seguimiento a
4.2 anos, se evidencié enfermedad renal cronica
(ERC) avanzada (TFG<60ml/min/1.73m? en un
5.48% de los casos (similar a lo reportado en
Estados Unidos de América 4.1% y Reino Uni-

do en 3.8%); asi mismo requirieron terapia de
sustitucion renal el 3.34% de los pacientes®”. En
un meta-analisis del 2022 que incluy6 pacientes
pediatricos con NL, el riesgo de desarrollar ERC
(TFG<15ml/min/1.73m? alos 1, 5y 10 afos fue
del 11% (3 estudios), 23% (6 estudios) y 36%
(4 estudios) respectivamente; siendo significati-
vamente mayor el riesgo en paises de medianos
ingresos®.

En México, Herndndez Torres et al, reportaron
al diagnéstico mayor frecuencia de sindrome
nefritico en ninos comparado con adultos (nifios
44% y adultos 16%, p<0.01) y se relaciondé con
un incremento en la mortalidad (OR 3.75 (1.6-
8.779)°. El compromiso renal al momento del
diagnéstico de LES en nifios mexicanos se ha
reportado hasta del 91.8% con realizacién de
biopsia en el 40% de los casos, siendo la clase
proliferativa mds frecuente (86%) y requiriendo
sustitucion renal al momento del diagnéstico en
el 8.2% de los casos®'°. No hay datos publicados
en nuestro conocimiento de los desenlaces en
nuestra poblacion.

El diagndstico de NL se hace mediante biopsia

renal, via percutanea'. La NL se divide en 6
clases, que se relacionan con un valor pron6s-
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tico seguin su histologia'’: las clases I y Il son de
comportamiento benigno que habitualmente res-
ponden al uso de esteroides y, en caso de existir
proteinuria en rango nefrético y/o compromiso
del filtrado glomerular, se afiade un segundo
inmunosupresor'>'®; Las clases Il y IV son las
formas mas comunes y severas de la enfermedad
que requieren de medidas terapéuticas en una
fase de induccién y mantenimiento a base de
inmunosupresion intensa'®??; la clase V pura es
tratada segun el grado de proteinuria?*; la clase
VI se trata de una enfermedad avanzada que no
responde a inmunosupresién y debe ser tratada
con Terapia de Sustitucién Renal (TSR), ademas
de la sintomatologia extra-renal®.

La literatura referente a los desenlaces renales
en pacientes pedidtricos con diagnéstico de NL
es escasa, especialmente en nifios mexicanos.
Debido a esto, nuestro objetivo es describir los
desenlaces renales a 1 ano de tratamiento en
un hospital pediatrico de referencia en Puebla,
México.

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 una cohorte retrospectiva que incluyé
los expedientes de pacientes con diagnéstico de
Nefritis Lupica de los 0 a los 17 afios 11 meses
del 2013 al 2024. El protocolo fue aprobado por
el Comité de Ftica e Investigacién con nimero
de registro HNP-069-2024, considerandose una
investigacion sin riesgo y otorgando dispensa
para el consentimiento otorgado. Durante la
recoleccién y andlisis de datos se garantizo el
anonimato de los pacientes. Para el diagnostico
clinico de nefritis lapica se considerd la pre-
sencia de alguno de los siguientes: proteinuria
significativa (>4mg/m?/h o cociente proteinuria/
creatinuria > 0.2), mas de 5 eritrocitos dismorfi-
cos por campo de alto poder en examen general
de orina, cilindros celulares o descenso del
filtrado glomerular de causa no determinada.
Se identificaron al momento del diagnéstico:
sexo, edad, superficie corporal, cumplimiento
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de criterios para LES segtin American College of
Rheumatology (ACR), Systemic Lupus Interna-
tional Collaborating Clinics (SLICC) y European
Alliance of Associations for Rheumatology (EU-
LAR), tiempo entre la sospecha clinica de nefritis
lGpicay larealizacién de la biopsia renal, niveles
de complemento y anticuerpos anti DNA y anti
nucleares, asi como la clase histolégica y los
indices de actividad y cronicidad reportados.

Se documenté el tratamiento de induccién y
mantenimiento durante el primer afio de se-
guimiento. El esquema de esteroide se evalu6
si cumplia con las recomendaciones segin
la Childhood Arthritis and Rheumatology Re-
search Alliance (CARRA): posterior a pulsos de
metilprednisolona de 30mg/k (maximo 1gr),
prednisona oral 1.5mg/kg (maximo 60mg)
con descenso progresivo en las siguientes 24
semanas hasta 0.5mg/kg (médximo 10mg). Se
evaluaron los indices de respuesta a los 6 y 12
meses de tratamiento, considerando respuesta
completa un examen general de orina normal,
proteinuria 24 horas <4mg/m*h y un filtrado
glomerular normal para la edad. La respuesta
parcial se definié como un descenso de mas del
50% de la proteinuria con un cociente proteinu-
ria/creatinuria <1, hematuria glomerular aislada
persistente o un filtrado glomerular hasta 10%
de lo normal para la edad. La refractariedad se
definié como aquel que no cumple con ninguno
de los criterios anteriores. Ademas de valorar la
respuesta completa, parcial y refractariedad al
tratamiento, se evalué la mortalidad, compromi-
so del filtrado glomerular (<90ml/min/1.73m?) y
el requerimiento de tratamiento sustitutivo renal
al afio de seguimiento. Se eliminaron a los pa-
cientes que no tuvieran informacion completa
en los expedientes.

El andlisis estadistico se realizé con el software
Statistical Package for Social Sciences (SPSS).
Para el andlisis comparativo se utilizé Chi-cua-
drado o T-student para las variables paramétricas
y Test exacto de Fisher o el test U-Mann Withney
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para las variables no paramétricas. Se calculé el
riesgo relativo con un intervalo de confianza de
95%. Se considerd significativa una p < 0.05.

RESULTADOS

Se recibieron 221 expedientes por parte del servi-
cio de Estadistica con diagndstico de LES, ademas
de 161 con el diagnéstico de NL, del periodo de
2013 — 2024. Se incluyeron 57 pacientes con
diagnéstico de Nefritis Ldpica (NL), completan-
do el seguimiento al afio 49 pacientes (pérdida
15.7%). De los pacientes atendidos en el hospital
por cualquier diagndstico, la prevalencia de NL
en el periodo de tiempo de 2013 — 2024 es de
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0.12%. La tasa de incidencia fluctu6 anualmente
entre 0.5 a 6.7 por 10 pacientes con LES. Al mo-
mento diagndstico la mediana de edad fue de 13
anos, el 75.4% de los pacientes fueron de sexo
femenino (relacién femenina: masculino 3:1), se
document6 compromiso del filtrado glomerular
en el 38.7% de los casos y 8.8% requirieron tra-
tamiento sustitutivo renal (TSR). Se realizé biopsia
renal al 71.9% de los pacientes en promedio a los
3.5 meses de realizar el diagnéstico (mediana de
2 meses, con un rango de 0 a 24 meses). La clase
mas frecuente fue la proliferativa IlI/IV (53%),
seguida de la clase Il (39.5%). La distribucién de
las variables al momento del diagnéstico y clases
histolégicas se encuentran en el Cuadro 1.

Cuadro 1. Caracteristicas de los pacientes al momento del diagnéstico

Edad, mediana, rango (RIQ)

Sexo femenino, n (%)

Tiempo entre LES y NL, mediana, rango (meses)
Cumple criterios ACR, n (%)

Cumple criterios SLICC, n (%)

Cumple criterios EULAR, n (%)

Anti DNA nativo positivo, n (%)

Hematuria, n (%)

Cilindruria, n (%)

Proteinuria persistente, n (%)

Tasa de filtracion glomerular <90 ml/min/1.73 m?
Realizacién de biopsia renal, n (%)

Tiempo entre NL y biopsia, mediana, rango (meses)

Tiempo entre NL y biopsia, mediana, rango (meses)

Clase histoldgica reportada,  n (%)
Clase I, n (%)
Clase I, n (%)
Clase lll £V, n (%)
Clase IV+V, n (%)
ClaseV, n (%)
Clase VI, n (%)

Actividad, mediana (RIQ)
Cronicidad, mediana (RIQ)

13 (4)
43/57 (75.4)
0 (0-60)
45/55 (81.8)
55/56 (98.2)
42/50 (84)
19/31 (61.3)
55/57 (96.5)
34/57 (59.6)
48/56 (85.7)
22/57 (38.6)
41/57 (71.9)
2 (0-24)

2 (0-24)

38/41 (92.6)
2/38 (5.3)
15/38 (39.5)
9/38 (23.7)
11/38 (28.9)
1/38 (2.6)
0/38 (0)
4.0 (5.0)
2.0(2.0)

SLE: systemic lupus eritematosus, LN: lupus nephritis, ACR: American College of Rheumatology SLICC: Systemic Lupus
International Collaborating Clinics EULAR: European Alliance of Associations for Rheumatology
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El tratamiento de induccién incluyé esteroides
en todos los pacientes a dosis variables cum-
pliendo el esquema CARRA en el 54.3% de los
casos. Respecto a los inmunosupresores, fue mas
frecuente el triple tratamiento con prednisona,
mofetil micofenolato y ciclofosfamida (30 pa-
cientes, 52.6%), 2 (3.5%) recibieron rituximab
y solo 1 (1.8%) paciente recibié inmunoglobu-
lina G. Respecto al tratamiento de sostén, 53
pacientes (93%) recibieron hidroxicloroquina y
66.6% recibieron antiproteinurico. La mayoria
de los pacientes continuaron mantenimiento
con micofenolato (78.6%). La distribucién de
los esquemas de tratamiento, se observa en el
Cuadro 2. Durante el afio de seguimiento 9 pa-

Cuadro 2. Tratamiento de induccién y mantenimiento

Induccion

Medicamento n (%)

Esteroides en esquema CARRA, n (%) 25 (54.3)
Metilprednisolona, bolos 30mg/kg/dia 25 (43.9)
Mofetil micofenolato, mg/m2/dia 45 (78.9)
Clclojosfamlda, dosis acumulada en 24 (42.1)
mg/m

Tacrolimus, mg/kg/dia 0 (0)
Ciclosporina, mg/kg/dia 2 (3.5)
Azatioprina, mg/kg/dia 3(5.3)
Metotrexato, mg/m*sem 12 (21.1)
Inmunoglobulina, gr/kg/dia 1(1.8)
Rituximab, dosis acumulada en mg/m? 2 (3.5)
Hidroxicloroquina, n (%) 53 (93)

IECA (enalapril)/ARA2 (losartan), mg/k/dia 6 (10.5) / 32 (56.1)

Esquemas de tratamiento 57 (100)
Prednisona y CFM 5(8.8)
Prednisona y MMF 17 (29.8)
Prednisona, MMF y CFM 30(52.6)
Otro esquema 5(8.8)

INV

cientes (18.4%) presentaron 1 recaida 'y 1 (2%)
paciente fallecié.

Al completar el aflo de seguimiento, en gene-
ral, se logra respuesta completa en el 12.2%,
respuesta parcial en 44.9% vy refractariedad en
42.9%. En sélo 3 pacientes (7%) la razén de
falta de respuesta fue la hematuria glomerular
persistente aislada, en el resto de los casos la
hematuria se asocié a proteinuria significativa
y/o compromiso del filtrado glomerular. La
mediana de proteinuria (19.7mg/m*h) persiste
en rango significativo y mas de la mitad de las
pacientes (78%) tenian hematuria. Se observé
compromiso del filtrado glomerular en el 22.4%

Dosis media

(rango) Mantenimiento Dosis media
. n (%) (rango)
- 14 (25) -

- 2 (3.6) -
1020.5 1029.8
(500-1500) 44 7806) (357-1787)
3000 2027
(760/6000) 9(16.4) (750-4500)

0.31
) 36-3) (0.06-0.78)
2.65 (2.5-2.8) 2 (3.6) 2.9 (2.8-3)
1.13
(0.84-1.43) 2 (3.6) 1.6 (1.3-1.9)
6.19 (3.37-9.4) 4 (7.3) 6.6 (3.3-8.8)
2 (2-2) - -

1500 1(1.8) 1500
(1500-1500) ’ (1500-1500)
3.6 (1.8-12.9) 47 (83.9) 3.65(2.1-12.9)

0.51 (0.17-1.4) 0.59 (0.14-1.76) /
/1.17 (0.3-3) 724 5 el 1.12 (0.32-2.97)

CARRA: Childhood Arthritis and Rheumatology Research Alliance, IECA: inhibidor del enzima convertidor de angiotensina,
ARA2: antagonista de receptores de angiotensina Il, CFM: ciclofosfamida, MMF: mofetil micofenolato
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de los casos con requerimiento de TSR en un
8.1% (4 pacientes), de los cuales 1 paciente se
mantuvo en hemodialisis desde el diagnéstico
y los 3 restantes presentaron progresion de la
enfermedad renal durante el seguimiento. Las
demas variables obtenidas al ano se encuentran
en el Cuadro 3. Dados los bajos indices de res-
puesta se ha implementado un tratamiento triple
con ciclofosfamida, mofetil micofenolato y pred-
nisona en 30 pacientes por la disponibilidad de
medicamentos en nuestro medio, sin embargo,
no hay diferencia significativa entre los indices
de respuesta o compromiso del filtrado glome-
rular al afio, comparandolos con el tratamiento
estandar (prednisona y ciclofosfamida/mofetil
micofenolato).

La sobrevida renal (TFG >90 ml/min/1.73m?)
al afo es de 77.6%. Se analizaron los posibles
factores asociados al compromiso del filtrado
glomerular (TFG < 90 ml/min/1.73m?) al afio,
encontrando que el compromiso del filtrado
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glomerular al diagnéstico es el tGnico factor que
incrementa el riesgo (RR: 7.105 1C95% (1.717-
29.405), p=0.001). El resto de las variables
pueden observarse en el Cuadro 4.

Dado que en nuestro estudio se encontré una
frecuencia mayor de clase Il a la reportada en
la literatura, se compararon las caracteristicas
con la clase proliferativa (IlI+V o IVzV). No se
encontraron diferencias de las caracteristicas
clinicas al diagndstico, excepto en el indice de
actividad, que como es esperado es mayor entre
los pacientes con clase proliferativa (p=0.01).
De igual manera, el tiempo entre el inicio de
tratamiento por sospecha de NL y la realizacion
de la biopsia renal, es considerablemente mayor
en la clase Il (p=0.016). Al afio de seguimiento
la clase proliferativa presenta mayor grado de
proteinuria (p=0.037), sin embargo, no hay
diferencia entre las clases respecto a los indices
de respuesta y sobrevida renal. Los detalles se
pueden encontrar en el Cuadro 5.

Cuadro 3. Desenlaces renales de pacientes con Nefritis Ldpica al ano de seguimiento

Caracteristica 1 afio
n=49

Proteinuria en 24 hrs, mediana (rango) (mg/m¥h)
Hematuria, n (%)
Cilindruria, n (%)

Creatinina, mediana (rango) (mg/dL)

Tasa de filtracién glomerular, mediana (rango) (ml/min/1.73m?)

Niveles séricos de C3, media (DE) (mg/dL)

Niveles séricos de C4, media (DE) (mg/dL)

Respuesta parcial, n (%)

Respuesta completa, n (%)

Refractariedad, n (%)

Recaida, n (%)

Muerte, n (%)

Tasa de filtrado glomerular < 90ml/min/1.73m2, n (%)

Pacientes con tratamiento sustitutivo renal, n (%)

19.7 (0.2-1515)
39/49 (79.6)
15/49 (30.6)

0.50 (0.2-4.8)
112.5(11.8-232)
98.3 (31.3)
16.6 (8.86)
22/49 (44.9)
6/49 (12.2)
21/49 (42.9)
9/49 (18.4)
1/49 (2)
11/49 (22.4)
4/49 (8.2)

https://doi.org/10.18233/apm.v47i3.3273
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Cuadro 4. Factores Asociados al Filtrado Glomerular < 90ml/min/1.73m2 al afo

TFG > 90* TFG < 90*

Caracteristica n=38 n=11 1IC 95% pl1

Sexo Femenino, n (%) 29 (76.3) 9 (81.8) 1.303 (0.329 -5.164) 1.000
TFG Inicial < 90 ml/min/1.73m?, n (%) 10 (26.3) 9 (81.8) 7.105 (1.717 — 29.405) 0.001
Proteinuria en rango nefrético, n (%) 18 (47.4) 7 (63.6) 1.680 (0.563 —5.014) 0.496
Triple Esquema, n (%) 23 (60.5) 5 (45.5) 0.625 (0.220-1.774) 0.494
C3 bajo inicial, n (%) 24 (82.8) 5 (50) 0.345 (0.126 — 0.947) 0.087
C4 bajo inicial, n (%) 24 (82.8) 5 (50) 0.345 (0.126 — 0.947) 0.087
Clase Proliferativa, n (%) ** 14 (42.4) 4 (80) 3.333 (0.416 -26.719) 0.346

*ml/min/1.73m2. **Clase Ill+V/IV+V. 1Prueba exacta de Fisher (bilateral)

Cuadro 5. ndlisis comparativo segtn la clase histolégica

Caracteristica Clase I Clase IV / IVV p?
n=15" n=20?

Edad, mediana (RIQ) 13.0 (3.0) 13.0 (2.0) 0.882
Sexo femenino, n (%) 14 (93.3) 14 (70) 0.199
Tasa de Filtracién Glomerular 110.8 (30.02) 92.6 (88.7) 0.080
Inicial, me-diana (RIQ)

C3 inicial, mediana (RIQ) 48.0 (58.8) 47.0 (42.2) 0.309
C3 bajo, n (%) * 7 (70) 13 (76.5) 1.000
C4 inicial, mediana (RIQ) 4.25 (14.15) 6.25 (6.0) 0.443
C4 bajo, n (%) * 8 (80) 14 (82.4) 1.000
Proteinuria en 24 hrs (mg/m2/h) 30.30

Inicial, media (DE)

(85.55) 50.76 (124.84) 0.202

Hematuria Inicial, n (%) 14 (93.3) 20 (100) 0.429
Respuesta completa, n (%) 2 (16.7) 1(5.6) 0.548
Respuesta parcial, n (%) 7 (38.9) 7 (58.3) 0.457
Refractariedad, n (%) 3 (25) 10 (55.6) 0.141
Tasa de Filtracién Glomerular (1 126.1 (27.9) 116.24 (52.2) 0.851
ano), media (DE)

Tratamiento Sustitutivo Renal (1 0 (0) 2 (11.1) 0.503
ano), n (%)

Proteinuria en 24 hrs (1 afio), (mg/ 11.93 (59.4) 64.02 (125.3) 0.037
m2/h), mediana (RIQ)

Muerte (1 afo), n (%) 0 (0) 0 (0) -

*Valores de complemento C3 y C4: disponibles en 27 pacientes. 1Pérdida de 3 pacientes al afio de seguimiento. 2Pérdida de dos pacientes al
afo de seguimiento. 3Prueba exacta de Fisher (bilateral).
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DISCUSION

Este estudio es el primero en dar seguimiento
a los desenlaces renales en pacientes con NL
en el Hospital de la Nifiez Poblana. La edad y
sexo promedio encontrados son acorde con lo
reportado internacionalmente de acuerdo con
Watson et. al y Ambrose et. al**?°. Se documen-
t6 previamente la frecuencia de compromiso
renal de LES en nuestro medio de 87.6%".
La realizacién de biopsia en pacientes con
sospecha de NL en nuestro estudio (71.9%) es
mayor a lo reportado en paises de mediano alto
ingreso por Sakamoto et al (43%)%’. Aunque la
clase proliferativa es mas frecuente, encontra-
mos mayor frecuencia de clase 11 (39.5%) a lo
reportado por De Mutiis et al*® y Yu-hin Chan et
al’” (menor al 5%), pero similar a lo reportado
por Sakamoto et af”.

El esquema de reduccion de esteroides en
pacientes pediatricos continda siendo con-
troversial®®, en nuestro estudio, 25 pacientes
(54.3%) fueron tratados de acuerdo al esquema
CARRA. Con respecto a las clases 1 y II, la ini-
ciativa SHARE recomienda, ademas del uso de
esteroides orales, un segundo inmunosupresor
(azatioprina, inhibidores calcineurinicos o
micofenolato de mofetilo) en el caso de protei-
nuria en rango nefrético o descenso del filtrado
glomerular'*'*. Encontramos que el 46.7% de
nuestros pacientes con clase Il presentaban
proteinuria en rango nefrético y el 13.3% pre-
sentaban compromiso del filtrado glomerular.
En nuestro medio, la biopsia renal se realiza en
promedio a los 3.5 meses posterior al diagnds-
tico, por lo que se inicia tratamiento inmediato
con segundo inmunosupresor y se ajusta de
acuerdo con el resultado histopatolégico. Ra-
zon por la cual el 100% de los pacientes con
clase Il recibié segundo inmunosupresor al
momento del diagnéstico. Hu et al. observaron
que hay una mejor respuesta a los esteroides
en esta clase, aunque depende del tipo de
podocitopatia asociada'®. En nuestro caso, no
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se puede confirmar o descartar podocitopatia
porque no contamos con microscopia electr6-
nica. Respecto a la respuesta al tratamiento en
la clase I, encontramos un mayor indice de
refractariedad (25%) comparado con menos
del 10% reportado por Hu et al'®. Dada la falta
de respuesta completa durante el seguimiento
(63.9%), a pesar de obtener un resultado corres-
pondiente a clase I, el 86.6% de los pacientes
continuaron mantenimiento con micofenolato
0 azatioprina durante el primer afio.

Respecto a la clase proliferativa, no hubo
diferencias significativas respecto a las mani-
festaciones clinicas al momento del diagnéstico
con la clase Il, lo cual corrobora la falta de co-
rrelacion clinico-patolégica. Existe evidencia
sélida para el tratamiento de la clase proliferativa
(clases 1l y IV +/- V) mediante un esquema de
primera linea de induccién, que incluye esteroi-
des asociado a ciclofosfamida o micofenolato de
mofetilo y mantenimiento con micofenolato de
3-5 afos?**. En nuestro estudio se utilizé esta
primera linea de tratamiento con eleccién de uno
u otro tratamiento de acuerdo con la disponibili-
dad del medicamento. Dada la pobre respuesta
completa encontrada en los primeros afios con
el tratamiento descrito, se ha implementado mds
recientemente la triple terapia con mofetil mico-
fenolato, ciclofosfamida y prednisona, dado que
no contamos con facilidad con los inhibidores
calcineurinicos indicados como segunda linea
de tratamiento. En el estudio comparativo no se
encontraron diferencias significativas entre los
pacientes que recibieron triple tratamiento y
tratamiento estandar de primera linea, aunque
se requieren estudios prospectivos con un mayor
nimero de muestra para realizar conclusiones
al respecto.

Para el tratamiento de la clase V, se recomienda
el uso de esteroides con un segundo inmunosu-
presor al tener proteinuria en rango nefrético o
refractariedad al tratamiento®>*3¢. En el tnico
paciente con clase V en nuestro estudio, se uti-
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liz6 ciclosporina (al no contar con tacrolimus),
manteniéndose refractario al finalizar el primer
ano de seguimiento, aunque sin compromiso del
filtrado glomerular.

No se logré alcanzar un porcentaje de respuesta
completa mayor al 30%, lo cual es mucho menor
a lo reportado por otros autores”2¢2737. La sobre-
vida renal (TFG > 90ml/min/1.73m?) al afio de
seguimiento es del 76%. El factor relacionado
con ERC al afo de iniciar tratamiento es una fil-
tracién glomerular menor a 90ml/min/1.73m? al
momento del diagnéstico, como lo reportado por
Khandelwal et al., en el metaandlisis de paises
de medianos ingresos®. Hasta un 5.48% de los
pacientes desarrollaron ERC en estadio 5 en la
cohorte de Sakamoto, et al., en el Reino Unido
3.8% y en Estados Unidos de América 4.1%’. En
nuestro estudio encontramos requerimiento de
sustitucién renal al afo de 8%, lo cual es mayor
a lo reportado previamente y es esperado por los
bajos indices de respuesta logrados durante el
seguimiento al afio.

Las limitaciones de nuestro estudio se derivan
de su naturaleza retrospectiva, ya que en mu-
chos casos no se logré obtener la informacién
completa de los expedientes y limité el nimero
de variables a comparar. Adicionalmente, no
es posible medir la adherencia al tratamiento
y factores psicosociales que pueden influir en
el acceso a la medicacion. Dado que la ad-
herencia al tratamiento es crucial para lograr
adecuada respuesta al mismo debera tomarse
en cuenta en estudios futuros para determinar si
éste es un factor que esté influyendo en la falta
de respuesta al tratamiento o se trata de una
presentacion mas agresiva de la enfermedad
en nuestra poblacién. Adicionalmente, deberd
establecerse en estudios subsecuentes si el es-
quema de tratamiento triple como primera linea
es efectivo y seguro, como lo ha mencionado
también Khandelwal et al en su metaanalisis
del 20238,

INV

CONCLUSIONES

Evidenciamos bajos indices de respuesta pos-
terior a un afio de tratamiento en los nifios
mexicanos con NL. Si bien no estd documentado
su impacto a largo plazo en la vida adulta, si se
presenta un compromiso mayor al reportado en
paises de ingresos similares del filtrado glome-
rular (TFG < 90 ml/min/1.73m?) a los 12 meses.
Un tratamiento y seguimiento mds intenso podria
mejorar los desenlaces y sus consecuencias a
largo plazo. El triple tratamiento de primera li-
nea, que ha sido mencionado por otros autores,
debera considerarse en estudios futuros para la
clase proliferativa.
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