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RESUMO

O micofenolato mofetil (MFM) é uma droga imunossupressora
utilizada no tratamento de doengas auto-imunes, incluindo o
ldpus eritematoso sistémico juvenil, particularmente nos casos
de nefrite lapica refratiria a terapia com corticosterdides, ciclofos-
famida, azatioprina, metotrexato e/ou ciclosporina. Relatamos
a eficicia e os eventos adversos do MFM em quatro pacientes
com nefrite lapica refratiria. Os pacientes foram acompanhados
por um periodo de 2,1 a 11,1 anos (média de 6,8 anos) e tratados
com MFM na dose de 1 a 3g/dia por um periodo de 3 a 36
meses (média de 13,75 meses). Dois pacientes (um classe histol6-
gica renal IV e outro classe V) responderam ao tratamento com
MFM e apresentaram melhora da proteintria de 24h. A melhor
resposta ocorreu na paciente com classe V, como é descrito na
literatura. Dois pacientes ndo obtiveram resposta (um classe 111 e
um classe 1V) e evoluiram para insuficiéncia renal aguda, um
deles com manutengio da proteintria nefrética. Nio foram
observados eventos adversos. O MEM pode ser uma alternativa
terapéutica em pacientes juvenis com nefrite lapica refratiria,
particularmente nas classes histolégicas renais V e IV.

Palavras-chave: lipus eritematoso sistémico, nefrite, micofe-
nolato mofetil, criancas e adolescentes.

INTRODUGAO

O lapus eritematoso sistémico juvenil (LES]) é uma doenca
auto-imune sistémica com incidéncia média anual de 0,36

ABSTRACT

The mycophenolate mofetil (MMF) is an immunosuppressive
drug used in the treatment of autoimmune diseases including
juvenile systemic lupus erythematosus, especially in cases of lupus
nephritis refractory to treatment with corticosteroids,
cyclophosphamide, azathioprine, methotrexate and/or
cyclosporine. This paper describes the efficacy and adverse events
of MMF in four patients with refractory lupus nephritis. The
patients were followed up for 2,1 to 11,1 years (mean 6,8 years)
and treated with a MMF dose of 1 to 3g/day for a period of 3 to
36 months (mean 13,75 months). Two patients (one with renal
histologic class IV and another with class V) presented an
improvement with a decrease in the 24h proteinuria. The best
efficacy was observed in the patient with class V, as described in
Iiterature. Two patients did not respond (one class III and other
class 1V) and they presented acute renal failure, one of them
continued with nephrotic proteinuria. Adverse events were not
observed. MMF can be an alternative therapy for juvenile patients
with refractory lupus nephritis, especially in cases of renal
histologic classes V and IV.

Keywords: systemic lupus erythematosus, nephritis, mycophenolate
mofetil, children and adolescents.

a 0,6 caso por 100.000 habitantes”). A nefrite lapica é evi-
dente, clinica ou laboratorialmente, em pelo menos 75%
dos pacientes, mas histologicamente estd presente em prati-
camente 100% dos casos. As alteracdes histoldgicas renais
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de pior prognéstico sio a glomerulonefrite proliferativa
difusa (GNPD), classe IV da OMS, glomerulonefrite proli-
ferativa focal (GNPD), classe 111 da OMS, e a glomerulone-
frite membranosa (GM), classe V da OMS. Pacientes que
apresentam GM podem desenvolver sindrome nefrética
com proteintria persistente e risco aumentado de eventos
cardiovasculares, enquanto os pacientes com GNPD podem
evoluir para doenca renal terminal e/ou ébito®4.

O tratamento convencional da GNPD em pacientes com
LESJ inclui corticosterdides, freqlientemente em combi-
na¢io com drogas imunossupressoras, como a azatioprina
ou a ciclofosfamida. O tratamento da GM é controverso,
incluindo vérios esquemas: monoterapia com corticoste-
réides ou em combinagio com ciclosporina, ciclofostamida,
azatioprina e/ou clorambucil®®"#.

O micofenolato mofetil (MFM) é uma droga imunossu-
pressora utilizada em transplantes de érgios e estd sendo
utilizada no tratamento de doencas auto-imunes, in-
cluindo o LESJ, particularmente nos casos de nefrite lapica
refratiria®.

Relatamos os casos de quatro pacientes com LES] e nefrite
refrataria (um classe histolégica renal 111, dois classe IV e um
classe V), acompanhados na Unidade de Reumatologia do
Instituto da Crianga do HC-FMUSP por um periodo de 2,1
a 11,1 anos (média de 6,8 anos) e tratados com MFM na
dose de 1 a 3g/dia por um periodo de 3 a 36 meses (média
de 13,74 meses). A idade média dos pacientes no inicio do
tratamento com MMF foi de 19,5 anos. Foram avaliados os
seguintes parametros: Systemic Lupus Erythematosus Disease
Activity Index (SLEDAI)!", proteindria de 24 horas, velo-
cidade de hemossedimentacio (VHS), uréia e creatinina séri-
COs, antes e apc')s o tratamento com MMF, conforme eviden-
ciado na Tabela 1.

RELATO DOS CASOS

caso 1

A.C.M., sexo feminino, 17 anos de idade, com diagnéstico
de LESJ desde os 12 anos, quando apresentou quadro de
anasarca, proteintria de 4,89g/24h e FAN positivo. Em
agosto de 2001 a prednisona foi utilizada na dose de 2mg/
kg/dia, sem controle da doenga com manutengio da protei-
nuria nefrética. Em setembro de 2001 foi associada pulso-
terapia com ciclofosfamida. Em outubro de 2001, a bidpsia
renal foi realizada e evidenciou GNPD. Em marco de 2002
a paciente apresentava atividade renal e artrite (SLEDAI 12),
sendo associado metotrexato (10mg/m?/semana). A pulso-
terapia com ciclofosfamida foi suspensa em novembro de
2002 (ap6s a 8" infusdo) por multiplas infec¢des (otite,
diarréia persistente, paroniquia em segundo quirodactilo
esquerdo e broncopneumonia). Em dezembro de 2002
houve aumento da proteintria (6,6g/24h), tendo sido asso-
ciados a pulsoterapia com metilprednisolona e o MFM
(1g/dia) a0 metotrexato. Em janeiro de 2003 o MFM foi
aumentado para 2g/dia por manutencio da proteinuria
(3,25g/24h). A paciente evoluiu com piora importante da
proteintria (14,2g/24h), sendo aumentado o MFM para
3g/dia, com melhora progressiva da proteindria. Em
outubro de 2003 a paciente estava em uso de prednisona
20mg/dia, cloroquina 250mg/dia e micofenolato mofetil
3g/dia, sem edema e com proteindria de 2,23g/24h.

Caso 2

L.S.S., sexo feminino, 21 anos de idade, com diagndstico
de LES] desde os 10 anos, quando apresentou eritema malar,
pericardite, pleurite, FAN 1/200 homogéneo, anti-DNA
positivo e proteintria. Em abril de 1993 foi iniciado trata-

TABELA 1
CARACTERI'STICAS LABORATORIAIS, HISTOLOGICAS E TRATAMENTO PREVIO DE QUATRO PACIENTES COM NEFRITE LUPICA
JUVENIL REFRATARIA QUE RECEBERAM MICOFENOLATO MOFETIL

Paciente CHR (OMS) Tratamentos SLEDAI Proteindria 24h VHS Uréia Creatinina
anteriores Inicio/Final Inicio/Final Inicio/Final Inicio/Final Inicio/Final

1 v Pd/CF/M/A 12/08 6,60/ 2,23 58/ 36 22/20 0,55/0,60

2 \ Pd/CF/A/CP 12/04 6,18/0,14 25/12 55/41 1,74/0,68

3 11 Pd/CQ/A 20/ 16 2,25/ 3,59 40/ 56 11/45 0,85/1,35

4 v Pd/CQ/CF/A/M/MP 14712 2,55/1,64 30739 32/173 0,60/1,40

A = azatioprina; CHR (OMS) = classe histoldgica renal segundo a classificacdo da OMS para nefrite ltpica; CF = pulsoterapia com ciclofosfamida; CP = ciclosporina; CQ = cloroquina;
Creatinina em mg/dl; M = metotrexato; MP = pulsoterapia com metilprednisolona; Pd = prednisona; Uréia em mg/dl; VHS = velocidade de hemossedimentagcdo em mm 12 hora.
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mento com prednisona 2mg/kg/dia. Em agosto de 1993
evoluiu com piora da funcio renal (uréia 80mg/dl e creati-
nina 1,2mg/dl) e proteindria de 2,7g/24h. A bidpsia renal
mostrou GM e em novembro de 1993 foi iniciado pulsote-
rapias com ciclofosfamida e metilprednisolona (total de 13
infusdes). Em novembro de 1996 a paciente evoluiu com
piora importante da proteinuria até 14,17g/24h. A ciclofos-
famida foi suspensa e foi associada azatioprina a cortico-
terapia. Em novembro de 1998 a azatioprina foi substituida
por ciclosporina em razio da manuten¢io da proteindria
(5,67g/24h). A partir de fevereiro de 1999, em uso de
ciclosporina (5mg/kg/dia) e corticosterdide (10mg/dia),
apresentou melhora da proteinuria (2,2g/24h). No entanto,
em outubro de 2000 observou-se elevacio progressiva da
proteindria (6,18g/24h), edema de membros inferiores,
hipoalbuminemia (1,8g/dl) e vasculites. Nesta ocasiio nio
havia comprometimento de outros érgios ou sistemas,
sendo optado pela substitui¢io da ciclosporina pelo MFM
(1g/dia), associado a prednisona 2mg/kg/dia. Em
novembro de 2000 houve diminuicio consideravel da
proteinuria (2,4g/24h) e normaliza¢io em janeiro de 2001.
Em marco de 2003, dois anos e cinco meses apds a intro-
du¢io do MFM (lg/dia), foi possivel a reducio da corti-
coterapia (10mg de prednisona) e a proteintiria mantinha-se
em 0,14g/24h.

CAso 3

R.D.N,, sexo feminino, 18 anos de idade, com diagnéstico
de LESJ desde os 14 anos, quando iniciou quadro de peri-
cardite, pleurite, artrite, linfopenia, FAN e anti-DNA posi-
tivos. Em novembro de 1998 foi introduzida inicialmente
prednisona 1mg/kg/dia. Em marco de 2001, em razio da
persisténcia do comprometimento cutineo e alopecia, foi
associada hidroxicloroquina. Em abril de 2001 a paciente
apresentou piora da fung¢io renal e presenca de proteindria
(1,15g/24h), sendo associada azatioprina. Em julho de 2001
foi realizada bidpsia renal que mostrou GNPF e a dose da
azatioprina foi aumentada para 3mg/kg/dia, em razio da
piora da proteindria (3,46g/24h). Como a paciente man-
tinha proteinuria hi oito meses, em dezembro de 2001,
optou-se por suspender a azatioprina e introduzir MFM na
dose de 1g/dia. Em janeiro de 2002 o MFM foi aumentado
para 2g/dia, pois a paciente apresentava proteindria de
2,77g/24h. Em mar¢o de 2002 a paciente evoluiu com
insuficiéncia renal aguda (uréia 45,4mg/dl e creatinina
1,35mg/dl) e piora da proteintria (3,59g/24h). O MFM
(2g/dia) foi suspenso e iniciadas pulsoterapias com metil-
prednisolona (seis infusdes mensais por trés dias) e ciclofos-
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famida (recebeu trés infusdes mensais). Em julho de 2002
a paciente foi internada com insuficiéncia cardiaca conges-
tiva, evoluindo com piora da insuficiéncia renal (uréia
156mg/dl, creatinina 2,95mg/dl). Submetida a plasmaférese
por trés dias, com piora progressiva da funcio renal (uréia
200mg/dl e creatinina 4,0mg/dl), iniciada hemodidlise por
trés dias e, apds, didlise peritonial. Evoluiu com febre,
broncopneumonia, peritonite bacteriana e choque séptico com
isolamento de Staphylococcus aureus e Stretrophomonas
malthophyla, necessitando de varios antimicrobianos
(vancomicina, meropenem; linezolida e sulfametoxazol-
trimetropin). Uma semana apds a introducio de linezolida
e sulfametoxazol-trimetropin evoluiu com sindrome de
Stevens-Johnson, tendo sido utilizada a gamaglobulina
endovenosa. Em agosto de 2002 evoluiu para ébito com
hemorragia pulmonar e vasculites. A necrdpsia mostrou
achados compativeis com atividade e infec¢io generalizada
(broncopneumonia, abscessos cerebrais e peritonite
purulenta).

CAso 4

T.R.P., sexo masculino, 22 anos de idade, com diagnéstico
de LES] desde os 10 anos, quando iniciou quadro de artrite,
eritema malar, pleurite, hematuria, proteinuria (2,55g/24h),
FAN e anti-DNA positivos. Em agosto de 1992 foi intro-
duzida terapia com prednisona e cloroquina e realizada
bidpsia renal que mostrou GNPD. Em setembro de 1992
foi iniciada pulsoterapia com ciclofosfamida (sete pulsos
na fase indu¢ido, dois na fase de manutencio e recebeu
reinducio com mais trés pulsos). Este paciente apresentou
leucopenia e varias infec¢des na reinducio com a pulso-
terapia de ciclofosfamida (sinusites e broncopneumonias),
sem controle da atividade da doenc¢a. Em janeiro de 1994
a ciclofosfamida foi suspensa e introduzida a azatioprina
por aumento da proteindria (4,19g/24h). Em fevereiro de
1994 foi utilizada pulsoterapia com metilprednisolona em
razio da manutencio da proteinuria (3,54g/24h). Em
marco de 1994 mantinha proteinuria (4,9g/24h), sendo
associado metotrexato 2 azatioprina e a prednisona. O
paciente evoluiu com melhora progressiva da proteintria,
a qual normalizou em agosto de 1994. A azatioprina e o
metotrexato foram suspensos, respectivamente em maio e
outubro de 1998. Porém, em dezembro de 1998, o paciente
evoluiu com quadro de insuficiéncia renal aguda (uréia
472mg/dl e creatinina 1,4mg/dl) e proteinuria (2,55g/24h),
tendo sido submetido a trés sessdes de plasmaférese e
introduzido MFM (inicialmente 1g/dia, aumentado pro-
gressivamente até 2g/dia) associado a prednisona, com
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normaliza¢io da funcio renal em maio de 1998. Em junho
de 1999 apresentou novo episédio de insuficiéncia renal
aguda (uréia 173mg/dl e creatinina 4,5mg/dl), sendo
suspenso 0 MFM (2g/dia). O paciente foi submetido a trés
sessOes de plasmatérese e realizados pulsos mensais de metil-
prednisolona. Em fevereiro de 2001, em razio da manu-
tencio da proteinuria (0,7g/24h), foi realizada nova bidpsia
renal que mostrou GM e introduzida ciclosporina. Em
agosto de 2001, seis meses ap6s a introducio da ciclosporina,
evoluiu com remissdo clinica e laboratorial.

DISCUSSAO

A doenca renal é a principal causa de morbimortalidade
no LESJ®12. A GNPD e a GM sio as classes histologicas

(1319 Pacientes com

renais que apresentam pior prognostico
LES de inicio na idade adulta e com GM podem desenvolver
sindrome nefrética com proteindria persistente e/ou risco
aumentado de eventos cardiovasculares, porém seu trata-
mento permanece CONtroverso: monoterapia com corticos-
teréides ou em combinagio com imunossupressores. Por
sua vez na GNPD, os esquemas terapéuticos que incluem
ciclofosfamida e corticosterdide sio os mais efetivos, apesar
de sua alta toxicidade!®!”. Aproximadamente 5% a 15%
dos pacientes com GNPD sio refratirios ao tratamento com
1520 e 30% a 50% desenvolvem insuficiéncia
renal ou doenca renal terminal apds cinco anos de doen-
ca®?, Além disso, infertilidade e infeccdes relacionadas
com a ciclofosfamida sio duas grandes preocupacdes®2".

Com relagio ao tratamento da nefrite do LES], a maioria
dos estudos é aberta, com pequenas casuisticas e baseados
nas experiéncias prospectivas dos servicos de reumatologia

ciclofosfamida!

pediatrica. Os corticosterdides constituem a primeira
escolha de tratamento, com altas doses de prednisona/
prednisolona ou com pulsoterapia com metilprednisolona.
Os imunossupressores mais utilizados para as classes histo-
légicas renais 111, IV ou V sdo ciclofostamida (pulsos), azatio-
prina e/ou ciclosporina®.

Entre as novas estratégias de tratamento, o MEM, utilizado
amplamente em transplantes de 6rgios, tem se mostrado
eficaz em doencas auto-imunes como dermatomiosite, LES,
nefropatia por IgA, psoriase, vasculite sistémica, pénfigo,
anemia hemolitica, doenca inflamatéria intestinal, uveite
refratiria, doenca enxerto-versus-hospedeiro e sindrome
hemolitico-urémica®-?.

O icido micofendlico, metabdlito ativo do MFM, inibe
seletivamente a proliferacio de linfécitos T e B, a formagio
de anticorpos e a glicosilagio de moléculas de adesio pela
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inibicdo da sintese de nucleotideos de purina e deple¢io
de trifosfato de guanosina de linfécitos e mondcitos®=9.
Desta forma, o icido micofendlico reduz o recrutamento
de linfécitos e mondcitos aos sitios de inflamacio, contri-
buindo para sua a¢io imunossupressora em doengas auto-
imunes e rejeicio de transplantes®”.

O 4cido micofendlico também inibe a proliferagio de
outros tipos celulares como as células mesangiais de ratos e
humanos®. Em um modelo animal de GNPD, o trata-
mento com MFM diminuiu significativamente a hipercelu-
laridade glomerular, a gravidade do dano histoldgico, a
deposi¢ao de matriz extracelular e a proteindria, sugerindo
que a inibi¢do da prolifera¢gio mesangial é um dos principais
efeitos da droga®.

A maioria dos estudos publicados sobre o uso do MFM em
nefrite lapica é retrospectiva, nio controlada, envolvendo um
pequeno numero de pacientes e geralmente adultos.

Dooley et al.") estudaram 13 pacientes (16 a 48 anos)
com nefrite lipica refrataria (12 com classe histologica renal
IV e um classe V da OMS) tratados com MFM (0,5 a 2,0g/
dia) associado a prednisona por um periodo médio de 12,9
meses. A func¢io renal e a proteintria melhoraram signifi-
cantemente e alguns pacientes também apresentaram me-
lhora dos niveis séricos de complemento (C3) e de anti-
DNA. Eventos adversos incluiram estomatite herpética,
associada a leucopenia grave, leucopenia assintomitica,
niuseas, diarréia, pancreatite ¢ pneumonia sem leucopenia.

Chan et al.®Y, em um estudo prospectivo, randomizado,
controlado, compararam a eficicia do MEM (1-2g/dia) e
prednisolona (grupo 1) com ciclofostamida via oral e pred-
nisolona, seguido por azatioprina e prednisolona (grupo 2).
Foram estudados 42 pacientes adultos com GNPD, sendo
que 81% dos 21 pacientes tratados com MFM e prednisolona
apresentaram remissio completa e 14% apresentaram remis-
sdo parcial, comparado a 76% e 14% dos 21 pacientes do
grupo 2. Infec¢des foram observadas em 19% dos pacientes
do grupo 1 e em 33% do grupo 2. Diarréia severa ocorreu
apenas em um paciente do grupo 1. Outros eventos
adversos ocorreram apenas no grupo 2: amenorréia (23%),
alopecia (19%), leucopenia (10%) e 6bito (10%). Cabe
ressaltar que a boa eficicia do MFM foi evidenciada em
uma populagio de pacientes lupicos com fun¢io renal
preservada.

No estudo de Petri®, contudo, dos dez pacientes adultos
com nefrite lipica e proteintria nefrética tratados com MFM,
nenhum evoluiu com remissio completa (proteinuria<1,0g/
24h), embora tenham apresentado melhora da atividade
clinica (SLEDAI) e dos niveis séricos de anti-DNA.
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Briggs et al.*¥ estudaram oito casos de adultos com
sindrome nefrética ou insuficiéncia renal (trés pacientes
com GM, dois com lesdes minimas, um com glomeruloes-
clerose segmentar e focal e dois com nefrite lipica) tratados
com MFM (0,75 a 1,0g/dia), como monoterapia ou em
combinacio com doses baixas de corticosterdide. Houve
reducio significativa da proteindria e/ou estabilizagio da
funcio renal, sendo possivel a retirada do corticéide nos
pacientes que nio apresentavam lapus. O MFM foi bem
tolerado, sem evidéncias de toxicidade.

Figueiredo et al.*Y acompanharam 20 adultos com nefrite
lapica (12 pacientes com GM) tratados com MFM durante
um ano, em associacio com prednisona (100%) e azatio-
prina (70%). Quatro pacientes haviam recebido ciclofos-
famida anteriormente. Resposta parcial (reducio da protei-
ntria em pelo menos 50%) foi obtida em todos os pacientes,
com reducio da dose de prednisona e aumento de albumina
sérica. Resposta total (proteinaria<0,3g/24h) foi obtida
em 11 pacientes (55%) e recidivas (piora da proteintria ou
da fun¢io renal) foram observadas em trés pacientes (15%).

A dose do MFM para doencas auto-imunes ainda é
controversa. Em nossos pacientes, a dose inicial utilizada
foi de 1g/dia, dividida em duas tomadas, como na maioria
dos estudos, chegando a 3g/dia.

Existe apenas um estudo multicéntrico aberto, na faixa
etiria pediitrica, com o uso de MFM na nefrite lapica.
Neste estudo, Buratti et al.® avaliaram 11 adolescentes
(idades entre 13,3 e 17,0 anos) com nefrite lGpica refratiria
tratados com MFM (dose média de 1g/dia) durante 9,8
meses. Todos os pacientes receberam prednisona e sete
estavam em uso de hidroxicloroquina. A fungio renal
normalizou nos quatro pacientes com GM, mas nio houve
melhora nos quatro pacientes com GNPD. Eventos adversos
foram observados em 73% dos pacientes e incluiram
infecc¢des, leucopenia, nauseas, prurido, cefaléia e fadiga.
Gesteira e Montane™? estudaram 13 pacientes pedidtricos
(idade média de inicio da doenca de 12,5 anos) com GNPD
que receberam seis pulsos mensais de ciclofostamida (500
a 1000mg/m?*/més), seguidos por MFM (250-500mg/m?),
dose mixima de 1g/dia, acompanhados por um periodo
médio de cinco anos. Todos foram mantidos em uso de
prednisona 5 a 10mg/dia e hidroxicloroquina 200mg/dia.
Dois pacientes permaneceram com proteiniria em niveis
nefréticos e evoluiram para doenga renal terminal em dois
anos. Nos demais pacientes houve reducio estatisticamente
significante dos niveis de proteindria, aumento dos niveis
séricos de albumina e aumento do clearance de creatinina.
Seis pacientes permaneceram em remissio por mais de cinco
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anos. Dois pacientes apresentaram herpes zoster, dois
infeccdo por citomegalovirus, dois pneumonias bacterianas,
um varicela e um meningite tuberculosa.

Fu e Liu"* relataram duas criangas ldpicas (uma com
sete e outra com doze anos de idade) com GNPD nio
responsivas ao tratamento com ciclofosfamida e ciclos-
porina, que responderam satisfatoriamente ao tratamento
com MFM.

De nossos casos, duas pacientes responderam ao MFM:
uma nefrite lapica classe IV (caso 1) e outra classe V (caso 2).
A resposta mais rapida e eficaz ocorreu na paciente com
classe V, assim como observado por Buratti et al.*¥. O
paciente com GNPD (caso 1) apresentou resposta parcial,
com melhora significativa da proteiniria de 24 horas.

No entanto, a paciente com GNPF (caso 3) evoluiu com
piora da proteintria e insuficiéncia renal trés meses apds
introduc¢io do MFM e o outro paciente com GNPD (caso 4)
apresentou melhora inicial da proteintria, mas apds seis
meses de uso do MEM evoluiu com insuficiéncia renal,
sendo necessiria sua suspensio.

Quanto aos eventos adversos, nio observamos alteracdes
clinicas ou laboratoriais relacionadas com o MFM.

A opcio do uso de imunossupressores para a nefrite do
LES] foi individualizada para cada paciente de acordo com
a literatura médica, experiéncia anterior do nosso grupo e
disponibilidade do medicamento no momento da sua
introduc¢io. A terapéutica na nefrite do LES] ainda perma-
nece controversa. A maioria dos estudos indica o uso de
corticosterdide associado a pulsoterapia com ciclofosfamida
na GNPD®47#)  como utilizado nos casos 1 e 4. Por sua
vez, alguns autores canadenses sugerem a azatioprina como
a droga imunossupressora preferencial na nefrite lapica
(Classe histoldgicas 11, 111, IV ou V). Neste estudo eviden-
ciou-se uma sobrevida de 94% com 11 anos de seguimento.

O tratamento permanece controverso nas nefrites GNPF
e GM, permitindo o uso isolado de corticéide ou em combi-
na¢io com os diversos imunossupressores (azatioprina,
ciclosporina, metotrexato e MFM) utilizados de acordo com
a experiéncia de cada centro. Recentemente, a pulsoterapia
com ciclosfosfamida tem também sido indicada no
tratamento inicial da GNPF no LESJ®®).

Em nossa Unidade de R eumatologia Pediitrica, o MEM
¢é indicado nas nefrites refratarias aos corticosterdides, via
oral ou endovenosa, a pulsoterapia com ciclofosfamida, a
azatioprina e ciclosporina e particularmente nos pacientes
com GM. Nos pacientes pediitricos com nefrite lapica
refratiria, estudos clinicos prospectivos controlados sio
necessarios para comprovar a eficicia do MFM.
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