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o) Insuficiencia renal crénica 49
(Clarkson y colab., 1977).

Entre los hallazgos de laboratorio
ble 2-4:1. Clg, C3 y C4 mo se encuentran consis-

Puede ocurrir en cualquier edad, tentemente alterados en cualquier pa-
después de los tres anos; mas frecuen- ciente; la inmunoglobuina A estd alty
te entre 6 a 12 anos. en el suero de aproximadamente 509

En nifios existen dos formas clinicas de los pacientes (Cordomnier y colab.,
de presentacién; en la mas frecuente 1974).

Asimismo, 40% de los pacientes tie-

se observa hematuria macroscopica

recurrente; precedida, en porcentaje nen asociado el antigeno HLA BW35
)

r infeccién del tracto-res- a diferencia de 13% en la poblacién

control normal (Berthoux y colab.,

[I. CUADRO CLINICO.— La Nefro-
patia IgA es méas frecuente en el se-
xo masculino, en una relacion varia-

variable, po

piratorio o diarrea, ejercicio, infeccion

viral, ingestién de drogas, tonsilecto- 1978).

mia, ete. o sin antecedente aparentes.

El intervalo entre anbaeedente y he- III. CUADRO HISTOLOGICO.— Las

matuna es usuahrne aom| menor a lesiones glomerulares, a la microsco-
1 pu ':=' ? 9'1‘- pr esemﬁt-ii'sé si- pia de luz, han sido divididas en tres

' gmpos (Hablb y colab., 1970):

BHAMV
| .a) | LESIONES GLOMERULARES
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) GLOMERULONEFRITIS PRO-
LIFERATIVA DIFUSA CON CRES-.

CENTES FOCALES.—: Todos los gio-
mérulos muesiran proliferacion me

sangial difusa. Lesiones SSgme entales y
crescentes se encuentran €n algunos

glomérulos.
Atrofia tubular con cicatriz inters-

ticial puede ser observada. Hipertro-
fia de la media de arterias y arteriolas
se encuentra frecuentemente en pa-

cientes hipertensos.

INMUNOFLUORESCENCIA.— En
+odos los casos una distribucion bas-
tante regular de IgA, con variaciones
en IgG y C3 es observado. Algunas
veces puede ser vista fibrina. Los de-
pbsitos se localizan en el mesangio, pa-
drén granular, a veces disemindndose
e d»a la membrana basal glo-

I_.'ICTRONICA e
- se encuen-

IV) DIAGNOSTICO DIFERE N-
CIAL.— La Hematuria macroscopica
recurrente, después de haber elimina-
do causas extrarrenales, urologicas
(Nothway y colab., 1971), glomérulo-
nefritis cromica Roger y colab., 1962)
sugiere los diagnoésticos siguientes:
a) glomérulonefritis difusa aguda, b)
S. de Alport, ¢) lupus eritematoso di-
seminado, d) Puarpura de Henoch
Schonlein.

La GNDA (glomerulonefritis difu-
sa aguda) se excluye por la falta de
recurrencia de la hematuria, comple-
mento total bajo, biopsia con prolife-
racién endocapilar e infiltrado infla-
matorio.

En sindrome de Alport debe buscar-
se siempre antecedentes familiares:
sordera, anomalias oculares, hiperhi-
droxiprolinemia, megaplaguetas alte-
raciones tipicas de la membrana basal
glomerular, cuando sea examinada al
microscopio electronico.

Lupus erimetoso diseminado, buscar
manifestaciones sistématicas, comple-
mento bajo, FAN, LE, biopsia renal
con patrén de inmunofluorescencia
1mas dlfu.so
~ Parpura de Henoch Schonlein (qui-

W 3 gf}agnpstloo més dificil, dado el
d ante d-e inmunoflurescen-
) dolores abdomi-

........
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IgA altos y que pacientes epilépticos,
tratados con difenilhidantoinato de so-
dio, tienen IgA sérico bajo, se ha uti-
lizado esta droga en um grupo de pa-
cientes (Clarkson y colab., 1980), co-
mo forma de tratamiento, observando-
se que, si bien los niveles de IgA ba-
jaron en todos los pacientes tratados,
ni la progresion ni los Isintomas del
Berger consiguieron Ser meodificados,
por lo que la elevacién sérica de IgA
probablemente no es importante en el
mecanismo patogénico primario de la
enfermedad.

La falla de los immunosupresores
para evitar la recidiva en transplantes
prueba la inefectividad de estas dro-
gas como forma de tratar el Barger.

VI) ETIOPATOGENIA.— Las glo-
mérulonefritis humanas parecen ser el
resultados de dos mecanismos, seglin
modelos experimentales descritos (Di-
xon y colab., 1961): |

a) Anticuerpos antimembrama basal
glomerular, actuando sobre antigenos,
que residen en la misma membrana.

b) Anticuerpos circulantes, antigenos
no glomerulares, complejos formados
en moderado exceso de antigenos, so-
lubles, fijando complemento, deposi-
tandose en capilares glomerulares.

El primer mecanismo raramente pa-
rece ser el responsable de las glomé-
rulonefritis humanas. En el segundo,
pocas veces se consigue identificar el
material antigénico; sin embargo, es el
mas Ifmecu«entermente envuelto (Lewis
y colab., 1971; McCluskey., 1970).

Aunque la patogénesis del Berger
todavia es desconocida, varios hallaz-
gos sustentan la hipotesis de ser una
enfermedad por inmunocomplejos. Las
evidencias incluyen el patron granular
de inmunofluorescencia en el mesan-
gio, que corresponde a depodsitos elec-
tréon densos y la deteccion de IgA en
rifiones transplantados.

Respecto al actual mecanismo pato-
génico responsable de los depoésitos
IgA, pueden ser discutidas las posibi-
lidades siguientes:

a) Depositos de complejos circulan-
tes antigenos -IgA- anticuerpos en me-
sangio.

b) Umién de anticuerpos IgA a otros
antigenos exdgenos o enddgenos, loca-
lizados en el mesangio o con estructu-
ras mesangiales antigenicas como an-
tigenos.

c) La IgA puede actuar como anti-
geno (Gartner y colab., 1979).

La segunda posibilidad parece ser
improbable, desde que anti cuerpos
anti IgA no han sido detectados (L.o-

wance y colab., 1973).

Es conocido que la IgA puede acti-
var C3 por via alterna (Gotze y Mu-
ller-Eberhard., 1971); que Clg y C4
no han sido detectados en varios tra-
bajos (Davies y colab., 1973; Evans y
colab., 1973); que el factor B y proper-
dina son vistos juntos con IgA+C3.
En estas circunstancias serian les com-
plejos IgA los que activan el comple-
mento via alterna.
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La hipotesis de que anticuerpos IgA
se dirigen contra antigenos localizados
en el mesangio o estructuras mesangia-
les antigénicas, estarian {ragilmente
apoyada en la observacion ccasional de
depésitos IgA aislados en el mesangio.

Mas recientemente, se ha mostrado

que fragmentos Fc de inmunoglobuli-
na A monomérica puede activar C3
por la via clésica (Buritt y colab.,
1977), observacion que puede corres-
ponder a los hallazgos ocasionales de
Clg C4 en pacientes con Berger (Shi-
rai y colab., 1978). Esos hallazgos mas
la observacion de otras inmunoglobu-
linas junto a la IgA, sugeriria que el
cuadro inmunchistologico del Berger
es el resultado de varios mecanismos
inmunopatologicos.

Si los niveles séricos altos de IgA
tienen una importancia en la patogéne-
sis, es una cuestion que debe perma-
necer abierta, aunque algunos autores
no han confirmado ese hallazgo (Bre-
ttle y colab., 1978; Yokoska y colab.,
1978). Sin embargo, estudiando en fa-
milias con casos de Berger (Sakay y
Namoto., 1978), se sugiere que los ni-
‘veles altos de IgA provendrian a tra-
vés de la reduccién de actividad de cé-
lula T, supresora IgA especifica, que
ocurre con un aumento concomitante
del ntmero de linfocitos periféricos
IgA transportadores.

Realmente, la observacién de Sakay
soporta el trabajo de Berthoux y co-
lab., (1978) y Noel y colab., (1978),
quienes sugieren que factores inmuno-
genéticos juegan un papel en la induc-
cion del Berger.

En los ultimos estudios, un aumento
significativo de antigeno HLA BW35,
40% en pacientes con Berger y 13% en
la poblacién control mormal, ha sido
observado. Mientras tanto, hallazgos
de Berger en hermanos HLA idénticos
con Bw35 ha sido reportado (Sabtier
y colob., 1979), siguiendo la posibili-
dad de que el Berger puede ser debido
a una respuesta inmune, aberrante,
permisiva, codificada por genes espe-
cificos.

VII) TRANSPLANTE RENAL Y
BERGER.— Como en cualquier otro
tipo de nefropatia en fase terminal, el
transplante renal es una alternativa
de tratamiento para el Berger croni-
ficado.

Aunque la verdadera incidencia de
recidiva en los injertos no es conccida,
multiplels casos de recidiva han sido
descritos (Berger y colab., 1975).

La evidencia morfoldgica de recidi-
va esta acompanada de manifestacio-
nes clinicas, proteinuria leve, hematu-
ria nicroscopica, de un curso afortuna-
damente moderado a benigno.

Aunque la incidencia de las recidi-
vas parece ser alta, el depodsito mesan-
gial de IgA no es contraindicaciéon pa-
ra el transplante. Los factores que
promueven la recidiva no han sido
identificados; no parece existir rela-
i6n con la duracién de la enfermedaau
primaria, tiempo en dialisis, nefrecto-
mia anterior.

Se ha observado que los miveles sé-
ricos de IgA son mas bajos en pacien-
tes sin recidiva, y mas altos en aque-
llos que recidivaron.
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VIII) PRONOSTICO.— El curso de
]a enfermedad en la mayoria de los pa-
cientes es benigno, y puede extender-
se a varias décadas. Pero uno de ca-
da cuatro puede desarr ollar insuficien-

cia renal cronica.
La progresiéon de la enfermedad no

parece estar relacionada con episodios
Jematuria macroscopica, infecciones
respiratorias repetidas, cantidad de
IgA mesangial depositada, etc

Entre tanto, signos de mal pronosti-
co serian la presencia de sindrome ne-
frético, como forma de presentacién
de la enfermedad. Hipertension arte-
rial, formas histolégicas con crescen-
tes, depésitos subendoteliales, etc.

La biopsia renal con estudios de in-
munoflurescencia y microscopia elec-
trémica, son indicadores fundamentales
para el diagnéstico y el prondstico.

PRESENTACION DE UN CASO
CLINICO

-~ Paciente de sexo masculino, de 10
de edad, internado en 6/2/1980,
con historia de varios episodios de he-
-maturia macroscopica desde los 4 anos
- de edad, precedidos por procesos infec-
~ ciosos de tracto vespiratoric alto o de
&gama. EI lﬂtuhvo- episodio de hema-

| Nﬂ se registraron antecedentes pato-

-- 'Bogmos en la familia. Examen fisico:
‘Peso 30 Kg. PA: 11/5 F. C. 108/m.
 Luos tnicos datos positivos encontra-

ﬂm en el mamfmm B

palida, conjuntivas oculares y muco-
sa oral palida.

Examenes: Hb. 6,50gm|% Alfa 2:0,98
gm|%. Beta: 1,19gm|%. Gama 1:19
gm|%. Complemento total 621 U|ml.
Inmunolobuinas.— IgA, IgG, IgM va-
lores normales. Clearance de creating
54mi|min.

Orina: sedimento con campo lleno de
hematies. Cilindros ausentes. Protei-
nuria de 24 horas 1 gm/dia. Urocculti-
vovo estéril. Prueba de Mantoux ne-
gativa. Falcizacion negativo. Electro-
foresis de hemoglobinas normal. Uro-
grama excretor normal. Cistoscopia
normal.

BIOPSIA RENAL.— Quince glomé-
rulos en el preparado, mostrando pro-
liferacion difusa de células nesangia-
les, cinco glomérulos con el folleto pa-
riental de la capsula de Bowman proli-
ferado, formando semilunas epiteliales
parciales.

Intersticio y wvasos sin alteraciones
de importancia

INMUNOFLUORESCENCIA.— Ob-
servaronse depodsitos granulares, irre-
gulares, en forma y tamafo, localiza-
dos en el mesangio IgA (+-+-}), IgG
(4+-+). Complemento C3 (+-+-).

EVOLUCION.— Doce dias después
del internamiento, hubo remisién es-
pontanea de la hematuria macroscopi-
ca, del dolor y de la fiebre, sin haber

recibido medicacién alguna. La pro-

teinuria se estabilizé en 0,gm/dia. Fue

~dado alta para seguimiento ambulato-
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