Las Glomerulonefritis Difusas, en el periodo comprendido de 1945-1956,

en los servicios de la primera Cétedra de Clinica Médica, Nosografia

Médica y Terapéutica. Las formas Clinicas y Manifestaciones més

Destacadas que han Presentado y su Evolucién con el Tratamiento
Aplicado

JuLio ToLEpo Y Francisco CASTILLO

Las observaciones que presentamos, esién basadas en el es-
tudio de los enfermos de Glomérulo Nefritis Difusa, aiendidos en
los Servicios "Julidn Arce” y “Abel Olaechza” del Hospital 2 de
Mayo, que dirige el Profesor Doctor Sergio Bernales, en el dece-
nio comprendido de 1945 a 1956.

Como indica ¢l epigrafe, este andlisic se refiere exclusivamen-
{e al aspecto clinico de estos pacientes.

Formas Clinicas.— La agrupacion de nuestros casos la hemos
realizado siguiendo la clasificacidén de Volhard modificada por
Munk, que es la adoptada por esta Cdatedra.

Fueron atendidos durante el decenio sefalado, 739 pacientes
diacnosticados de Glomérulonefritis difusa, que presentaron las
formas clinicas que a continuacién sefialamos.

A —Aguda: ningun caso.
B.—Crénica:
1.—Sin insuliciencia renal: 658
—Sub-aguda: ningin caso
—Sub-crénica 658
2.—Con insuficiencia renal: 54

La edad de estos pacientes es superior a los catorce afios.
El tiempo de enfermedad, establecido por anamnesis, ha fluc-
tuado entre cuatro meses y veinticinco anos. De ellos, 308 tenian
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menos de dos anos de manifestaciones clinicas, y 83, inferior a.
un afio.

Manifestaciones Clinicas.— El andlisis de las manifestaciones
clinicas, de los 739 enfermos atendidos, arroja las siguientes ci-

fras.:
Cefalea .. .. .. .. .. .. 480 65. 8%
Parestesias .. .. .. .. .. 282 38.15%
Hipertensién arterial .. .. 739 100.00%
Edemas .. .. .. .. .. «. .. 275 37.21%
‘Hematuria .. .. .. .. .. .. 162 21.92%
Insuficiencia cardiaca .. .. 262 36.26%
Lumbalgia .. .. .. .. .. .. 208 14.68%
Oculares .. .. .. .. .. .. 183 24.76%
Eclamsia .. .. .. .. .. .. 36 4.87%

Analizando los datos apuntados, destaca en primer lugar la
ausencia de formas agudas durante el decenio estudiado. El tiem-
po de enfermedad, inferior a un ano en 83 de los casos sstudia-
dos, tiempo —insisilimos— establecido por anamnesis, pudo su-
gerir en un primer momento el diagndstico de glomérulo-nzfritis
aguda, pero, el examen clinice, (tamafio del corazdn, arterioescle-
rosis, fondo de o0jo), y los exdmenss auxiliares y de laboeratorio,
permitieron establecer que se irataba en realidad dz formas cro-
nicas, muchas de las cuales llegaron con insuficiencia renal avan-
zada. Pedz=mos pensdr entoncss, que la fase aguda en sstos enfer-
mos ocurrio en los primeros afnos de la vida, lo quz explicaria la
falta de recuerdo, o que las manifestaciones correspondientes a
la glomérulonefritis aguda, fueron muy leves, pudiendo conside-
rarlas entonces como formas '‘primariamente crénicas”. En cuan-
to a las formas crénicas de la glomérulo-nefritis, no hamos encon-
trado ninglin caso de la variedad sub-aguda, lo que nos permite
deducir de ella es excepcional en nuestro medio. El total de nues-
iros pacientes sin insuficiencia renal —858—, corresponden a la
variedad sub-crénica, que, como es bien ccnocido, evoluciona con
edemas, proteinurias y moderada hipertension arterial v a largo
plazo. Sin embargo, la evolucién de estas formas "'edematoso-pro-
teintricas” ,no s siempre benigna, ya que algunos de estos ca-
sos, que cursan con edemas destacados, proteinuria masiva y a
fuerte concentracién, van a corto plazo a la insuficiencia renatl.
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BLACKMAN vy cols., JIMENEZ DIAZ, han senalado que, en pacien-
fes con proteinuria copiosa, el predcminio de la eliminacién de
globulinas en la orina, por lo tanto con relacién albimina-globulina
baja en oring, constituiria un elemento que agrava el prondsti-
co, porque en eslas condiciones se originaria con mayor facilidad
la coagulacion de las proteinas en los espacios intercapilares del
ovillo glomerular, punto de partida para la colagenizacién y es-
clerosis, con anulacién progresiva de los glomérulos. Entre noso-
tros, Francisco Castillo (7)), ha zstudiado estos casos, llegando a
conclusiones similares a las de los aulores citados.

Con insuficiencia renal fueron atendidos 54 casos, variedad
clinica gue evoluciona con discrelo edema, predominio de las ma-
nifestaciones cardiovasculares; cabe sefialar que en estos casos
la muerte se produjo casi en la totalidad de ellos por insuficien-
cia cardiaca, habiéndose presentado de manera excepcional el
coma urémico.

En lo relacionado con las causas que interfieren la evolucidon
comun de las glomérulo-nefritis, precipitando la insuficiencia re-
nal, hemos observado en estos casos las siquientes:

—las reactivaciones de la glomérulo-nefritis, durante las cua-
les presentan un cuadro clinico semejonte a la {ase aguda, y al sa-
lir de ellas, qusdan con un dafio renal mayor.

la infeccidon de los edemas, complicacion muy sombria has-
ta antes del advenimiento de los antibidticos, ya que eslos pacien-
tes se perdian por sindroms= isquémico maligno o por el sindrome
de bajo nefron. Felizmente con la medicaciéon antibidtica el pro-
néstico de esta complicaciéon ha variado notablemente.,

—las intervencionss quirurgicas, en los pacientes con glomé-
rulo-nefritis, deben realizarse con suma cautela, rodedndose de
toda las medidas de seguridad, —control de la nefritis, medicacién
antibidtica, elc.— antes de decidir la intervenciéon, ya que, por re-
mocidn del foco infeccioso o por el shock operatorio, estos pacien-
les pueden presentar reagudizaciéon de la glomérulo-nefritis, sin-
drome isquémico maligno o nefrosis del nefron dislal, complica-
ciones que en el mejor de los casos precipitan la insuficiencia re-
nal.

(*) Coniribucién al estudio de las proporciones relalivas de albiimina y globu-
linas presenies en la orina en la glomérulo-nefritis difusa cronica.— T. de
Bachiller.— 1953.
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EL tratamiento en la glomérulo-nefritis difusa.— En el decenio
ultimo tenemos que hacer mencidn a los resultados objetivamen-
te obtenidos en los servicios de “Julidn Arce” y “Abel Olaechea”,
de la Cdtedra de Clinica Médica del Dr. Sergio E. Bernales, consi-
derando las formas de: glomérulo-nefritis difusa aguda, glomérulo-
nefritis difusa crénica sin insuficiencia renal y con insuficizsncia
renal.

En la glomérulo nefritis difusa.—

En su forma aguda :las bases del tratamiento podemos resumir
las asi:

1.—E] tratamiento precoz.

2.—Supresiéon del agente causal (mercciendo especial men-
cidon en este uUltimo tiempo el resultado obtenido con los antibidti-
cos y gue menciondaremos en acdapite aparte).

3.—Mejoramiento de la circulacién renal.

4.—Mantenimiento del corazdn.

5.—Disminucion del trabdjo renal.

El tralamiento precoz: tizne, en la forma aguda, trascendental
imporlancia, ya que, como sabemos, es la Unica forma curable y
evitlar en esta forma que pase a la cronicidad, dependiendo pre-
cisamente de la precocidad con que se instale el tratamiento y
de la correccién con que se haga, exceptuando por supuesto los
factores que podemos llamar extra-médicos, dependientes del zn-
fermo vy que en el 90% de los casos hemos observado en los en-
fermos atendidos en los servicios mencionados, como son: ignoran-
cia del enfermo, despreocupacion de sus sintomas, dependientes
de su personalidad psicoldgica alterada, que coniribuyen al pa-
saje de esta forma a la cronicidad.

Supresién del agente causal: En la etiologia de la G.N.D.A.
hemos encontrado en el 78% el agente infeccioso de origen focal
localizado en la amigdala, a diferencia de otros focos infeccioses
mencionados en otros paises como EE. UU., el reumatismo, absce-
sos alveolo-dentarios, otitis media, piodermitis, infecciones urina-
rias, elc., que nos han permitido, sobre todo tratdndose del foco
md&s frecuente, proscribir la amigdalectomica, en znfermos con
G.N.D.C., considerados compensados por tener la trisle experien-
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cia de casos mencionados en oiros trabajos de hacer su reagudi-
zacién, en sindrome isquémico maligno, con aparicidén brusca de
los sintomas y lo que ha sido mds lamentable, que el enfermo ha-
ya quemado etapas, pasando de la fase de G.IN.D.C. sin L.R. a la
fase de G.N.D.C. con [.R., avanzada sin pasar por la poliuria com-
pensadora o la pseudo normaluria, terminando el enfermo por in-
suficiencia cardiaca. Hoy en dia, con el advenimiento de los anti-
bidticos nos permite actuar sobre el agente causal y menciona-
remos en capitulo aparte sus resultados.

El mejoramiento de la circulaciéon renal: encomendado a re-
glas conocidas que solamente mencionaremos:

a) el reposo absoluto;
b) el calor;
c) la medicacién anti-espasmodica.

Sobre todo en la forma aguda, el 99% de los casos, el mejo-
ramiento de la circulacién renal estd encomendada al reposo, ca-
lor y hoy, sobre todo en la forma aguda, como veremos mds ade-
lante, al "Diamox” (1) e indirectamente a un antibidtico, la "Pe-
nicilina” (2) como expondremos en nuestros resultados, y por tl-
timo, los anti-espasmédicos conocidos, siendo de eleccién la "Pa-
paverina’’, en todas las formas clinicas, de mds amplio manejo
v sin manifestaciones toxicas a larga mano, como hemos obser-
vado en nuestros pacientes.

El mantenimiento del corazén: es el tratamientc de mayor im-
portancia, porque el nefritico, como hemos visto en el cien por cien-
to de los casos en cualquiera de sus formas clinicas y atn en la
insuficiencia renal avanzada, en la uremia destructiva, muere por
insuficiencia cardiaca, contrariando el criterio de las obras cldsi-
cas de que el fin es en el marasmo de la uremia, de donde ioda
nuestra atencién ha sido y es siempre dirigida a hacer el trata-
miento del mantenimiento del corazdn con las medicaciones co-
nocidas, digital, etc.

La disminucién del trabajo renal: gus se comienza a hacer es-
te tratamiento, desde el reposc en posicion horizontal, el régimen
alimenticio, segiin la forma de que se trate, desde la forma de

(1) "Diamox”. Tesis de Bachillerato, Dr. Jaime Bodero.
(2) “Los Anlibidticos en la G.N.D.”, Tesis de Bachillerato, Dr. Juan Caciano.
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G.N.D.A. hasta la forma de G.N.D.C. con LR., equivalente a decir,
desde el régimen de hambre v sed a la alimentacién total de la
insuficiencia renal donde el apetito se caracteriza por una anorexia
invencible que agrava la uremia del enfermo por la auto-digestidn
de sus propias proteinas gue incrzmentan la acidosis.

Conccido extznsamente este capitulo del tralamiento, que he-
mos bosquejado a grandes rasgos, mencionaremos -zl resultado
obtenido sobre los edemas, uno de los sintomas obligados de las
nefritis difusas.

La medicacién diurética destinada a mejorar la funcién re-
nal, desgraciadamente tiene grandes limitaciones porque hasta
hoy no hay un medicamento.destinado a modificar la lesién de
tipo inflamatorio o degenerativo del rindn, esto nos lleva a cole-
gir que tienen un campo de¢ accién muy limitado.

Sabemos que son varios los factores que intervienen en la
produccion de los edemas, como su persistencia en los snfermos
renales:

19—La presidn oncdtica de las proteinas. factor importante en
la produccién de los edemas en la znfermedad créonica del rindn
(nefrosis o sindrome pseudo-nefrdsico de la nefritis crénica), el
agotamiento de los prétidos del plasma, sobre todo las serinas,
que' se producen por excesiva protiduria, si las proteinas plasmé-
ticas disminuyen, lo hace también asi la presién oncdtica, en con-
secuencia el agua pasa a través de las paredes de los capilares
que actuarian como mzmbranas de un dializador hacia los espa-
cios intersticiales, constiluyendo el edema.

La retencién del Cloruro de Sodio.— Seric un fenémeno se-
cundario al edema producido para compensar los cambios del
equilibrio osmético originado por la pérdida de proteinas.

En las nefropatias, parece gue algo gue se desconoce, haria
que el aguq, arrastrando scdio, se vaya a los tejidos v al disminuir
en el plasma el rindn lo reabsorbe en exceso para mantener la
concentracién plasmdtica. En las nsfropatias el sodio se retiene
no por defecto de la funcién renal, sino por un esfuerzc de regu-
lacién en el plasma. Otro elemento como los lipidos (colesteri-
na) intervendria en el mecanismo de recuperacion de la presion
oncdtica con edemas abundantes.

El aumenlo de la permeabilidad capilar.— Trabajos experi-
mentales han permitido afirmar que el rindén tiene una funcidn
reguladora de la permeabilidad capilar, por algo que {fabrica y
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que puede ser obtenido de sus extractos y que hoy se mencio-
nan con el nombre de “neirobldstinas” que actuarian aumentan-
do la permeabilidad capilar.

Alteraciéon de la hidrofilia de los tejidos: Estas alteraciones
pueden corresponder a alteracionss en el equilibrio é&cido-base o
a la retzncidn de electrolitos de los cuales el fundamental es el
cloruro de sodio, de otro lado, se ha podido comprobar que las
proteinas, cuando mds alejadas estdn de su punto iso-eléctrico re-
tienen mayor cantidad de agua.

Estos edemas persisizn porque el contenido de sodio en el
plasma tiende o disminuir, porque el agua que escapa de los te-
jidos lo hace arrastrando sodio y el rindn, por esta causa, hiper-
absorbe sodic hasta que la sodemia plasmatica se equilibre con
el aumento de la reabsorcién tubular, pero, como el agua sigue
ascapdndose a los tejidos con Na., el riidn trata de compensar
esta fuga con el irabajo de reabsorcién, constituyendo un circulo
vicioso quz sz rcmpe indicando una dieta hiposédica. En este
caso, por mdas que el rindn reabsorba el mdaximo se produce siem-
pre un déficit osmolico en el plasma, lo cual originaria una co-
rriente de Na. y agua a la sarngre.

Este fundamento ha permitido emplear una medicacion diu-
rética quz es el "6063": o, (2 acetil-amino-1-3-4- thiadiazole-5-sul-
fona-amida) ""Diamox”, que disminuiria la reabsorcién del scdio
a nivel tubular. Es un derivado sulfamidico el cual une a sus pro-
piedades diuréticas, el hecho de no presentar los inconvenientes
téxicos dz la sulfanilamida y que lo hemos empleado en 20 en-
fermos diagnosticados de G.N.D., divididos en la siguiente forma:

1I3—-GND.A. .. .. .. .. .. en nihos

} 3—GN.D.C. con LR.

y que podemos concluir: (1)

1Y—Que ha dado exc:zlentes resultados en los 13 casos cata
logados de G.N.D.A. (Hospital del Nino) ,a la dosis de 125 rags.
en una cola vez por dia a la dosis de 5 mags. por kilo de peso en
periodos variables de 6 a 12 dias consecutivos, sin obtener mani-
festacionss toxicas.

(1) “El Diamo’, Tesis de Bachiller. Dr. Jaime Bodero.



206 ANALES DE LA

2°9—Que en las formas de G.N.D.C. sin LR. los resultados son
nulos, como se ha observado en los cuatro casos estudiados y
mds ain si se acompana de insuficiencia renal como en los otros
2 mencionados. .

39—No se han encontrado manifestaciones téxicas mas que
en dos casos con insuficiencia renal de piloerepcién y diarreas.

Mencionaremos enseguida los tesultados obienidos en estos
enfermos con los antibidticos, que hoy han hecho buen prondsti-
co sobre todo en las complicaciones frecuentes de los nefriticos.

Asi, expondremos los resuliados obtenidos sobre 5 enfermos
de G.N.D.C. de las salas "Julidn Arce” y "Abzl Olaechea” del
Hospital "Dos de Mayo', empleando: Penicilina, Estreptomicina-
Cloranfenicol, Aureomicina y Terramicing, viendo especialmentz
su accién sobre las diuresis (1).

4 —G.N.D.A.
En 25 casos de G.N.D. ‘ 18. sin LR
| 2.—G.N.D.C. \
f 3 con LR.

Obteniendo los siguientes resuliados:

12 casos tratados con “Penicilina”, cuyas dosis fueron (en
nifos): 500,000 U.] en 24 horas y en jévenes y adultos, d= 500,000
a 2'000,000. De estos, 3 con G.N.D.A., en los que sz observé que
con el tratamientio médico, (el antibidtico) desaparece rdpidamen-
te la "Oliguria’, obteniéndose dentro de los 4 a 8 dias los volu-
menes normales, lo mismo se vid en las formas de G.N.D.C., sin
v con LR., en los cuales se incrementd la diuresis.

Los enfermos iratados con dihidro-estreptomicina, gue fueron
6, no observaron influencia en la diuresis.

En dos casos tratados con Clorantsnicol, no se observd mo-
dificacién sobre la diuresis.

En los casos tratados con aureomicina, no tuvo tampoco nin-
guna influencia sobre la diuresis.

En los casos tratados con terramicina, tampoco se observo
modificaciones en la diuresis.

En conclusion:

1—En ninguno de los casos de G.N.D. iratados con penici-
lina se observd disminucién de la diuresis.

(1) “Accidn de los anlibidticos en la Nefritis”. Tesis Bachiller: Dr. Juan Caciano.
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29—La observacién clinica de los znfermos de G.N.D., a los
que se aplicd Penicilina coincidié con aumento de la diuresis.

3°—E< prcbable que la penicilino tenga algin efecto diurético.

4°—F| mecanismo probable de accidn seria removiendo la
congestion inflamatoria difusa de los tejidos renales, especialmen-
te el componente que circunda el ovillo a nivel de la cépsula de
Bowman, esto nos hace pensar que podria haber una descom-
presién virtual de la nefrona, habilitando mas de estas unidades
funciona'es normales mejorando la circulacion renal.

59— También se ha observado que la penicilina parece tener
una accidon benéfica, disminuyendo la toxicidad de los productos
de destruccidn tisular.

6°—En los enfermos de G.N.D. en los que se aplico aureomi-
cina, cloranfenicol, terramicina, y dihidro-estreptomicina, no se ob-
servo influencia sobre la diurssis.

7°—De los anilibidtices estudiados, no producen dano renal,
destacdndose fundamentalmente la penicilina.
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