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  La nefropatía membranosa idiopática (IMN) es una 
enfermedad glomerular autoimnume mediada por 
anticuerpos, que se observa en pacientes adultos con 
síndrome nefrótico 

  La terapéutica actual recae en inmunosupresión con 
esteroides y agentes alquilantes, con o sin CNI 

  La combinación esteroides + agentes alquilantes ha 
demostrado ser más efectiva que la monoterapia 

  Los beneficios de estas terapias han sido atenuados por los 
efectos adversos que conllevan (mayor riesgo de 
enfermedades linfoproliferativas, cancer, infecciones, 
mielotoxicidad, diabetes y otros) 



RITUXIMAB 

  Anticuerpo monoclonal anti 
CD20, presente en linfocitos B 

  El CD20 no se expresa en stem 
cells hemopoyéticas, 
plasmocitos normales, u otros 
tejidos normales 

  La depleción selectiva de  
linfocitos B, permitiría una 
disminución de la producción 
de autoanticuerpos, sin la 
toxicidad de la 
inmunosupresión inespecífica 





OUTCOME 

  PRIMARIOS: 
  Remisión completa  πu <0,3 

g/24 h  
  Remisión parcial πu <3 g/24 

h 

  SECUNDARIOS: 
  Proteinuria de 24 hs 
  GFR (MDRD) 
  Albúmina 
  Clearence de albúmina 



RESULTADOS 

  Con una media de seguimiento de 29 meses (6-121) 
después de la administración de Rituximab, 65 
pacientes alcanzaron la remisión completa o parcial 

  La remisión fue alcanzada en una media de 7.1 meses 

  La proporción de pacientes que alcanzaron remisión 
completa o parcial, fue similar  entre aquellos que 
recibieron Rituximab como primera o segunda línea 



  18 de los 65 pacientes que presentaron remisión 
parcial o completa, tuvieron una recaída en la 
proteinuria desde 7 a 116 meses (media 42 meses) 
despues de la administración de Rituximab 

  Dichos pacientes recibieron un segundo curso de 
Rituximab, alcanzando remisión completa (4) o 
parcial (7) 







OUTCOMES SECUNDARIOS 

  La proteinuria diminuyo progresiva y 
significativamente después de 1 mes de la infusión 

  El GFR aumento lentamente en los pacientes con 
remisión completa (0,076 [0,161 – 0,256] ml/min/ 
1,73 m2) o parcial (0,065 [0,035 – 0,395] ml/min/ 
1,73 m2), mientras que declino en aquellos que no 
alcanzaron la remisión (-0,611 [1,036 – 0,042] ml/
min/1,73 m2) 

  El GFR aumento significativamente 
 Remisión completa: 13,2 +- 19,6 ml/min/1,73 m2 

  Predictores de outcome favorable: bajos niveles de 
proteinuria 24 horas y creatinina plasmática 





EFECTOS ADVERSOS OBSERVADOS 

  Relacionados al tratamiento 
 En 28 pacientes se observaron efectos adversos transitorios leves: 

recuperación inmediata con la interrupción temporaria de la 
infusión (17) broncoespasmo (10), rash cutáneo (1), hipotensión (1) 
que recupero tras la administración de cristaloides e 
hidrocortisona 

  Otros (11) 



CONCLUSIONES 

  La depleción de linfocitos B mediante el tratamiento 
con Rituximab se asocio con remisión del síndrome 
nefrótico en 65 de 100 pacientes 

  27 de ellos, alcanzaron la remisión completa con 
disminución de la proteinuria a rangos normales 

  20 de los 35 que no alcanzaron la remisión 
presentaron disminución de la proteinuria a < 50% 
del valor basal 

  El Rituximab fue efectivo en pacientes que recibieron 
tratamientos previos con esteroides e 
inmunosupresores 

  Solo 4 pacientes progresaron a ESRD 



  La reducción de la proteinuria fue precedida por la completa 
depleción de linfocitos B, mientras que las recurrencias se 
observaron luego de la reaparición de los mismos en la 
circulación 

  Dichos hallazgos corroboran la hipótesis de una relación 
causa-efecto entre la producción de anticuerpos por los 
linfocitos B autorreactivos 

  Como se conoce previamente, la remisión de la proteinuria 
estaría asociada a regresión de cambios renales estructurales y 
ultraestructurales, por lo que podría sugerir que el Rituximab 
podría tener efectos protectores sobre la progresión de la 
enfermedad renal, también a largo plazo 




