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Evolucion de la enfermedad de cambios minimos a probable glomeruloesclerosis segmentaria focal en un paciente con
sindrome nefrotico resistente a corticosteroides y depdsito mesangial de IgM: Informe de un caso.
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RESUMEN

El sindrome nefrético resistente a los corticosteroides en adultos representa un importante desafio diagndstico y
terapéutico, especialmente debido a su asociacion con un mayor riesgo de progresion y recurrencia renal.

Este informe describe el caso de un paciente varén de 66 afos, inicialmente diagnosticado con enfermedad de cambios
minimos, que no respondié adecuadamente al tratamiento con corticosteroides y sufrié multiples recaidas. Tras la
introduccion de tacrolimus, mostré una respuesta parcial tardia. Una nueva biopsia renal realizada durante una recaida
reveld depdsito mesangial focal de IgM, lo que planteé la hipétesis de progresion a glomeruloesclerosis segmentaria
focal no muestreada. Este caso subraya la dificultad diagndstica de las podocitopatias en adultos y destaca el posible
papel prondstico del depdsito mesangial de IgM en pacientes resistentes a los corticosteroides.

Palabras clave: sindrome nefrotico; glomeruloesclerosis focal segmentaria; enfermedad de cambios minimos; IgM;
tacrolimus; podocitopatia.

ABSTRACTO

El sindrome nefrético resistente a esteroides en adultos sigue representando un importante desafio diagnostico y
terapéutico, especialmente debido a su asociacién con un mayor riesgo de progresion renal y recaidas frecuentes.
Presentamos el caso de un paciente varon de 66 afios, inicialmente diagnosticado con enfermedad de cambios minimos,
que no mostré una respuesta adecuada al tratamiento con corticosteroides y presenté multiples recaidas. Tras el inicio
del tratamiento con tacrolimus, se observé una respuesta parcial tardia. Una segunda biopsia renal realizada durante
una recaida demostré depdsito mesangial focal de IgM, lo que planteé la posibilidad de progresion a glomeruloesclerosis
focal y segmentaria no muestreada. Este caso resalta la complejidad diagndstica de las podocitopatias en adultos y el
posible papel prondstico del depdsito mesangial de IgM en pacientes resistentes a esteroides.

Palabras clave: sindrome nefrético; glomeruloesclerosis focal segmentaria; enfermedad de cambios minimos; IgM;
tacrolimus; podocitopatia.

INTRODUCCION

El sindrome nefrético resistente a los corticosteroides (SNRC) en adultos sigue siendo un desafio importante.
Su uso terapéutico en nefrologia se debe principalmente al mayor riesgo de progresion a enfermedad renal.

cronica y con una tasa de remisiéon menor en comparacion con los casos que responden a los corticosteroides. Entre los
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podocitopatias primarias, enfermedad de cambios minimos (MCD) y glomeruloesclerosis segmentaria y

La esclerodermia focal (FSGS) presenta caracteristicas clinicas e histolégicas superpuestas y puede representar

diferentes etapas de la misma enfermedad glomerular.

Aunque el linfoma distréfico generalmente responde bien a los corticosteroides, algunos pacientes

Desarrollan resistencia terapéutica y recaidas frecuentes. En estas situaciones, se debe considerar la

Inicialmente no se identificé la posibilidad de glomeruloesclerosis segmentaria focal (GESF), principalmente debido a la naturaleza focal de las lesiones.
esclerotico. La importancia clinica del deposito de IgM mesangial sigue siendo controvertida. Algunos

Los estudios sugieren una asociacion con una mayor frecuencia de recaidas y una peor respuesta terapéutica.

OBJETIVO

Describir la evolucion clinica e histopatolégica de un paciente con sindrome nefrético.
enfermedad resistente a los corticosteroides diagnosticada inicialmente como enfermedad de cambios minimos, con posterior

Deposito mesangial de IgM y probable evolucion a glomeruloesclerosis segmentaria focal (GESF).

INFORME DEL CASO

Un paciente varén de 66 afios comenz6 a experimentar edema progresivo en las extremidades inferiores en 2020.
asociado con proteinuria en rango nefrético, hipoalbuminemia y dislipidemia. No presentd

Hematuria significativa y ausencia de deterioro significativo de la funcién renal al momento del diagndstico.

Se realizé una biopsia renal inicial y la microscopia éptica no reveldé anomalias glomerulares.

Relevante, sin signos de esclerosis segmentaria ni proliferacion mesangial. Inmunofluorescencia

La prueba de depésitos inmunitarios dio negativo. Los hallazgos fueron compatibles con la enfermedad de cambios minimos.
El paciente recibié terapia completa con corticosteroides y prednisona, sin embargo, sin remision clinica después
Tratamiento apropiado, caracterizando la resistencia primaria a los corticosteroides, segun los criterios KDIGO.
2021 [7].

En los afios siguientes, sufrié6 multiples recaidas nefréticas, manteniendo proteinuria persistente y

Episodios recurrentes de edema. En 2022 se introdujo el tacrolimus, con respuesta positiva.

Reduccioén parcial tardia y reduccion progresiva de la proteinuria.

En 2025, durante una nueva recurrencia, se realizé una segunda biopsia renal. Microscopia 6ptica,

Nuevamente, no mostré cambios glomerulares significativos. Sin embargo, la inmunofluorescencia

Se observo deposito mesangial focal de IgM, con realce segmentario, en un glomérulo.

A pesar de la ausencia de esclerosis segmentaria evidente, la evolucion clinica del caso planted la hipdtesis.

No se muestreo la progresion a FSGS. La ausencia de glomérulos yuxtamedulares en la muestra puede
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lo cual contribuy6 a las limitaciones diagndsticas. En los afios siguientes, sufrié6 multiples recaidas.

sindrome nefrético, manteniendo proteinuria persistente y episodios recurrentes de edema. En 2022, se tom¢ la decision de
mediante la introduccion de tacrolimus, con una respuesta parcial tardia y una reduccion progresiva de la proteinuria.

En 2025, durante una nueva recurrencia, se realizdé una segunda biopsia renal. Microscopia 6ptica,

Nuevamente, no mostré cambios glomerulares significativos. Sin embargo, la inmunofluorescencia

Se observo depdsito mesangial focal de IgM, con realce segmentario, en un glomérulo.

A pesar de la ausencia de esclerosis segmentaria evidente, la evolucion clinica del caso plante6 la hipétesis.

No se muestred la progresion a FSGS. La ausencia de glomérulos yuxtamedulares en la muestra puede

haber contribuido a la limitacién diagnostica.

DISCUSION

Diferenciacion entre la enfermedad de cambios minimos (ECM) y la glomeruloesclerosis segmentaria focal.

La administracion de GESF puede ser un desafio, especialmente en adultos con sindrome nefrético resistente a los corticosteroides.
Actualmente, se entiende que ambas forman parte de un espectro de podocitopatias, compartiendo

mecanismos relacionados con el dafio estructural y funcional al podocito [1,2]. En algunos pacientes,
Particularmente en aquellos con resistencia a los corticosteroides, puede producirse una progresion histolégica.

A lo largo de la evolucién, con la aparicion de areas focales de esclerosis glomerular.

En el presente caso, la resistencia a los corticosteroides desde el diagndstico es notable, dado que DLM

La artritis reumatoide clasica del adulto generalmente responde bien a la terapia con corticosteroides [1]. Ademas, mantener
La proteinuria persistente, asociada a multiples recaidas a lo largo de los afos, sugiere una actividad continua.

de lesion de los podocitos.

Otro punto importante es la posibilidad de error de muestreo. En las primeras etapas de la FSGS, las lesiones
Pueden ser focales y afectar preferentemente a los glomérulos yuxtamedulares, lo que dificulta su deteccion.
identificacion en algunas biopsias renales [2,3]. Por lo tanto, la ausencia de esclerosis segmentaria

La presencia de evidencia visible bajo un microscopio dptico no descarta por completo el diagnéstico de glomeruloesclerosis segmentaria focal (GESF) en etapa temprana.
Es posible que la persistencia de lesiones podocitarias subclinicas a lo largo de los afios haya contribuido a
remodelacion glomerular progresiva, que culmina en un fenotipo compatible con FSGS temprana,

aun no se ha demostrado histolégicamente.

La aparicién tardia de depositos focales de IgM mesangial en la segunda biopsia también merece ser considerada.
Resaltar. La importancia de este hallazgo sigue siendo controvertida en la literatura. Algunos autores

Interpretan la IgM Unicamente como una retencion pasiva secundaria a una mayor permeabilidad.

glomerular, mientras que otros sugieren una participacion activa en la perpetuacion de la lesion glomerular [4—6].

Los estudios observacionales demuestran una asociacion entre el depdsito de IgM mesangial y una mayor frecuencia cardiaca.
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recaidas y respuesta reducida a los corticosteroides, especialmente en pacientes con sindrome

sindrome nefrético resistente a los corticosteroides [4,5]. En este contexto, el hallazgo observado en este caso puede representar un
Un marcador indirecto de dafio persistente en los podocitos y de un peor prondéstico renal.

Una respuesta tardia y parcial al tacrolimus es también un aspecto relevante de la evolucion clinica. Ademas de...

Debido a su efecto inmunosupresor, los inhibidores de la calcineurina ejercen una accion directa sobre los podocitos.

promoviendo la estabilizacion del citoesqueleto celular a través de la preservacion de la sinaptopodina [8].

Este mecanismo ayuda a explicar la reduccion de la proteinuria incluso en pacientes con la enfermedad.

prolongado y parcialmente refractario.

CONCLUSION

Este caso refuerza la complejidad diagnéstica de las podocitopatias resistentes a los corticosteroides en adultos.

Curso clinico prolongado, asociado con depdsito de IgM mesangial y resistencia a

El uso de corticosteroides sugiere una posible progresion a glomeruloesclerosis segmentaria focal (GESF), incluso en ausencia de lesiones escleroéticas.
evidente en la biopsia renal.

El caso también pone de relieve las limitaciones diagnésticas derivadas de la naturaleza focal de la enfermedad y refuerza

La importancia de la correlacion clinicopatolégica en el seguimiento. Ademas, la respuesta tardia y parcial.

El uso de tacrolimus sugiere un beneficio potencial de los inhibidores de la calcineurina incluso en pacientes con

enfermedad prolongada.
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