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Declaracion de conflictos de interés

EL Dr. Alvaro Madrid Aris ha recibido honorarios por docencia y presentaciones por parte de SOBI y Alexion, y ha
recibido subvencion para acudir a congreso por parte de Novartis y Anylam.
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Objetivos de aprendizaje

Al final de esta sesion, conoceras:

Amplia variedad de presentacion de la C3G en el rindn nativo.

Estudio necesario para el diagnostico de la C3G.

Y

= Conducta terapéutica actual de acuerdo con la clinica de presentacion de la C3G.
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Los pacientes con rindn unico
tienen mayor riesgo de progresar a
enfermedad renal cronica (ERC),
especialmente en presencia de
factores como proteinuria
persistente, hipertension e
Infecciones urinarias recurrentes.
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Glomerulonefritisenr

Niha de 14 anos

BIOQUIMICA
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Agenesia renal izquierda, en seguimiento en nuestro centro por reflujo

N

0

nun

vesicoureteral derecho.

proteinuria, sin HTA.

Corregido quirurgicamente a los 2anosy 1 mes (6 de julio 2012).
En su seguimiento de paciente monorrena; funcion renal normal, sin

&

Academy

@SODI

rare strength

No difundir sin el permiso del Dr. Alvaro Madrid Aris



Glomerulonefritisenr
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BEilirubina
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Negatiu
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Nina de 14 anos con agenesia renal izquierda, en seguimiento en nuestro
centro por reflujo vesicoureteral derecho corregido quirurgicamente.

En su seguimiento de paciente monorrena; funcion renal normal, sin

non un

proteinuria, sin HTA.

Pero a los 7 afnos, presento:

1.
2. Microhematuria

Proteinuria nefrotica
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Bioquimica/Microbiologia Academy

BIOQUIMICA
mo01

BIOQUIMICA ORINA

Calci 0,27 mmol/L
1,08 mg/dL < 26,99
Creatinina 14491 umol/L
164 mg/dl
Index Calci/Creatinina 0,02 mol/mol < 0,76
0,01 mg/mg < 0,27
Proteina 4806 mg/L
Beta-2-Microglobulina ug/mil < 0,3
Index Prot/Creatinina mg/mg < 0,15
Albumina mag/L
Index Albumina/Creatinina mag/mmol < 3,0
MICROBIOLOGIA
EXAMEN BASIC D'ORINA
Urobilinogen Negatiu mg/dl
Bilirubina Negatiu
Cetones Negatiu mg,/dl
Glucosa Negatiu mg/dl
Proteines =300 mg,/dl
pH 6,50
Densitat =>1030
Sang +4++
Nitrits Negatiu
Leucocits Negatiu
SEDIMENT

Leucocits : De 0 a 5 per camp

Hematies : De 10 a 25 per camp
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. Por cual prueba comenzarias el estudio de
un paciente monorreno con hematuria mas
proteinuria?

. Estudio de funcidn renal, estudio inmunologico con autoanticuerpos.
| Estudio genético.

Biopsia renal.
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2.0 i/l Immunoglobulina M 1218 mg/L
Prodei neg &6 ayL
Albliimina 43 gL Complement C3 303 | mg/L
Complement C4 113 | mag/L
Foslalasa alcaling 238 UL IMMUNOLOGIA
Ac antinuclears (ANA) negatiu
Cistating C 1,00 L Ac anti-cito.neutr.(ANCA) negatiu
Talla 130 OO LI
GFR Calcudat 120,53 mLAmin1.73 m2
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Biopsia renal

Imagenes focales de interposicion mesangial (estrellas figura 3) y dobles contornos.

inmunofluorescencia es positiva para C3 (+++) con patron granular grosero, de
distribucion mesangial y capilar
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Genética: mutacion heterocigota en el exon 24 del gen C3 (c.3124C>T), heredada del padre

(hipocomplementemia sin afectacion clinica).
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c3

¢ Cual seria la conducta terapeutica mas adecuada? Academy

. IECA o ARAII.
| Bloqueantes del complemento.

MMF mas corticoides.
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Paciente con enfermedad leve:
* Pacientes con C3G tienen una enfermedad leve caracterizada por hematuria, proteinuria leve (es decir,
menos de 500 mg/dia), tension arterialy funcidon renal normal.

Pacientes con enfermedad moderada:

o

* Moderada inflamacion a la biopsia.

* Reciente y leve aumento de creatinina sérica.

Pacientes con enfermedad grave:
* Sindrome nefrotico y/o deterioro de la funcidon renal.
* Severa inflamacion a la biopsiay compromiso extracapilar.

www.kidney-international.ong meeting report
Atypical hemolytic uremic syndrome and C3 @:;”mmm
glomerulopathy: conclusions from a “Kidney

Disease: Improving Global Outcomes” (KDIGO) OPEN

Controversies Conference

Timothy HJ. Goodship', H. Terence Cook’, Fadi Fakhouri”, Fernando C. Fervenza”,

Véronique Frémeaux-Bacchi”, David Kavanagh , Carla M. Nester™', Marina Noris®, Matthew C. Pickering®,
Santiago Rodriguez de Cordoba’, Lubka T. Roumenina ™ ', Sanjeev Sethi ~ and Richard JH. Smith™";
for Conference Participants'*

"Institute of Genetic Medicine, Newcastle University, Newcastle upon Tyne, UK; “Centre for Complement and Inflammation Research,
Department of Medicine, Imperial College Hammersmith Compus, London, UK: “INSERM, UMR-S 1064, and Department of Nephrology
and Immunology, CHU de Nantes, Nantes, France; ‘Department of Nephrology and Hypertension, Mayo Clinic, Rochester, Minnesota,
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Recomendaciones de KDIGO para C3G e IC-MPGN

primaria

Table 5| Recommended treatment approach for C3G”

All patients « Optimal blood pressure control (suggested
blood pressure below the 90% in children
and =120/80 mm Hg in adults)

o Priority agents include angiotensin converting
enzyme inhibitors and angiotensin receptor
blockers

« Optimal nutrition for both normal growth in
children and healthy weight in adults

. Lipid control

Moderate disease Description

+ Urine protein over 500 mg/24 h despite
supportive therapy

or

« Moderate inflammation on renal biopsy

or

« Recent increase in serum ceatinine suggesting
risk for progressive disease

Recommendation

« Prednisone

« Mycophenolate mofetil

Severe disease Description

« Urine protein over 2000 mg/24 h, despite
immunosuppression and supportive therapy

or

« Severe inflammation represented by marked
endo- or extracapillary proliferation with or
without crescent formation despite
immunosuppression and supportive therapy

or

« Increased serum creatinine suggesting risk for
progressive disease at onset despite
immunosuppression and supportive therapy

Recommendation

+ Methylprednisolone pulse dosing as well as
other anti-cellular immune suppressants have
had limited success in rapidly progressive disease

« Data are insufficient to recommend eculizumab
as a first-line agent for the treatment of rapidly
progressive disease

Cuidados médicos de apoyo iniciales’?

Modificaciones dietéticas y de

estilo de vida

Inhibidores del RAAS

(IECA/BRA)

|
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Complemento C3 (mg/L) Complemento C4 (mg/L)

3000 500 Academy
2500 400
2000
300
1500
200

1000 - o
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Tratamiento:

0 Y corticoides + micofenolato

. ~> descenso progresivo de C3Nef (hasta su negativizacion)

100

» Estabilidad clinica (remite proteinuria y hematuria), presenta

’ mejoria de hipocomplementemia sin conseguir normalizacion.
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Seguimiento: tras 5 anos en remision.

* Sin hematuriay sin proteinuria.
* C3nefnegativo.
* C3nunca se normaliza.

A
—

K848

Mutacion:

inica).

Academy

Heredada del padre (hipocomplementemia sin afectacion clinica).
e Hermana, misma mutacion (hipocomplementemia sin afectacion
C

Se discute con la familiay con un grupo de expertos, y al final se
decide suspender tratamiento inmunosupresor (diciembre 2023).

Actualmente:

e Sinrecaidas.
 Sin proteinuria/hematuria.
e Funcionrenal estable.
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NES

ancia del seguimiento continuo en pacientes con CAKUT, detectando precozmente los factores de
ar y/o disminuir la progresion a ERC; y la necesidad de considerar alteraciones del complemento
casos de proteinuria persistente e hipocomplementemia.

gnostico y terapéutico, especialmente en pacientes con rinon unico, en quienes cualquier
to significativo en el pronostico renal.

omplementemia persistente, C3Nef positivo y mutacion en el gen C3 sustentan una
mplemento como mecanismo patogénico principal.

fue eficaz para induciry mantener la remision clinicay
d de la funcion renal.

e decidio suspender lainmunosupresion dado el buen estado
1a con la misma mutaciony sin enfermedad renal), y la
able y no un marcador de actividad.
on del complemento, este caso sugiere que, en
podria considerarse la suspension del
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acer lo que todo el mundo hace
acer lo que nadie deberia hacer”

¥s hacer lo mismo unay
3Z esperando obtener
0S diferentes”

Albert Einstein
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iMuchas gracias!
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