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EDITORIAL

Dr. GUSTAVO GORDILLO PANIAGUA

Este ntiimero esta dedicado al Dr. Gustavo
Gordillo Paniagua, creador de la Asociacién
Latinoamericana de Nefrologia Pedidtrica.

Me es muy dificil transmitir mis sentimien-
tos hacia Gustavo. Lo conoci siendo yo alumno
en el Curso Monogriéfico de 1973, y la relacién
se fue fortaleciendo hasta llegar a tal grado que
en los tltimos afos, y muy unidos en la prepa-
racién del libro Nefrologia Pedidtrica, Gustavo
pasé a ser parte de mi familia, de mi hospital
y de mis mds caros sentimientos, a los que no
puedo calificar por su profundidad; no encuen-
tro palabras para definirlos.

Ademas de los aspectos cientificos, libro,
Congresos de Alanepe, Congresos en su ho-
menaje en Maracaibo, Tlaxcala, Buenos Aires,
la amistad que nos unia se fortaleci6 con sus
frecuentes viajes a Buenos Aires donde pasamos
veladas inolvidables, Navidad y Afio nuevo
incluidas, junto a Bony, que complementé y
cultivé esta relacién

El momento mds emotivo de mi relacién
con Gustavo fue el dia en que me regalé en una
reunién en su homenaje efectuada en Tlaxacla
(México) la mdxima distincién que él habia
recibido como nefrélogo, el Rindén de Oro
que le adjudicé la European Society Pediatric
Nephrology. Las palabras que precedieron a la
entrega de tan preciado premio me impactaron
profundamente, y las guardo para mi, en lo
mds profundo de mi ser.

En este nimero estd reflejado el sentimiento
de todos los Nefrélogos Pediatras de Latinoa-

mérica por Gustavo y aunque nunca podremos
hacer lo que se merece, valga este homenaje en
su memoria.

Dr. Ramon Exeni
Editor
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Dr. GUSTAVYO GORDILLO PANIAGUA
(1923-2012)

El maestro Gustavo Gordillo Pania-
gua nacié en Comitdn, Chiapas, el 20 de
mayo de 1923. Realizé sus estudios pro-
fesionales en la Escuela Médico Militar
(1941-19406), sus estudios de posgrado
en el Hospital Infantil de México (1948-
1950) y en la Divisién de Metabolismo
del Children Medical Center de Boston
(1952-1954).

Al concluir sus estudios de posgrado
fue nombrado Investigador de Tiempo
Exclusivo del Departamento de Hema-
tologia y Nefrologia del Hospital Infantil
de México, a cargo del Dr. Rafael Soto
Allende. En 1961 fundé y fue el primer
Jefe del Departamento de Investigacién
en Nefrologfa, de nueva creacién en la misma insti-
tucién hospitalaria y pionero en el 4mbito nacional e
internacional. Permanecié en ese cargo con actividades
prolificas, tanto de investigacién como de docencia,
hasta su jubilacién el afo de 1990.

En 1990 fue solicitado por la Universidad La Salle
para crear y dirigir la Divisién de Posgrado de la Fa-
cultad de Medicina (1990-2000), y permaneci6é como
miembro del Consejo Académico de la Facultad hasta
2005.

La primera linea de investigacion desarrollada por
el maestro Gordillo en el Hospital Infantil de México
Federico Gémez fue en relacién con las alteraciones hi-
droelectroliticas del nifno desnutrido con diarrea aguda.
Esto llevé a la disminucién de su elevada letalidad, que
se debia principalmente a la correccién inadecuada de
dichos cambios, que no eran sino parte de las caracte-
risticas mismas de la desnutricién crénica.

En esta misma linea de investigacién, los estudios
realizados en ninos con desnutricién grave permitieron
definir una nueva entidad en ellos: la nefropatia kalio-
pénica por grave deficiencia de potasio.

Otra linea de investigacién fue el estudio histopa-
tolégico de las principales enfermedades renales de los
nifios por medio de la biopsia renal percutdnea, pro-
cedimiento introducido en el Departamento de Ne-

frologia desde 1967. Con este recurso
fue posible contribuir al pronéstico de
las glomerulonefritis y algunas nefropa-
tias tabulo-intersticiales, al realizar el
estudio inmunohistopatoldgico renal al
inicio de las manifestaciones de la en-
fermedad y establecer las correlaciones
clinicopatolégicas en nifios con sindro-
me nefrético, sindrome nefritico agu-
do y nefropatias por analgésicos, entre
otras. Estos pacientes pudieron tenerse
bajo observacién por varios afios como
pacientes ambulatorios.

Estos estudios, pioneros a nivel in-
ternacional, llevaron a que se invitara al
Departamento de Nefrologia al Estudio
Internacional de Enfermedades Renales en los Nifos
(International Study of Kidney Disease in Children), en
el cual el maestro Gordillo tuvo, en todo momento, una
participacién destacada. El desarrollo del Departamento
de Nefrologia en sus primeros 20 afios culminé con
la publicacién de cinco libros: Nefrologia Pedidtrica,
Epidemiologia y Prevencion de las Enfermedades Rena-
les, Deshidratacion Aguda en el Nino, Procedimientos de
Diagnéstico y Terapéutica en las Enfermedades Renales
de los Nirios y Electrélitos en Pediatria: Fisiologia y Clini-
ca. Dichas obras marcaron un hito en el conocimiento
nefroldgico de su época y tuvieron gran impacto en la
comunidad pedidtrica y nefroldgica pedidtrica de Mé-
xico y de América Latina. Fueron producto de més de
150 investigaciones dirigidas y publicadas por el maes-
tro Gordillo y sus colaboradores: 17 publicaciones en
revistas extranjeras; 126, en revistas nacionales; 9 co-
laboraciones en libros extranjeros y 15 colaboraciones
en libros nacionales. Asi mismo, se efectué el primer
trasplante renal en ninos en México.

Ademis de fundar el primer servicio de Nefrologia
Pedidtrica en todo el mundo y seguramente con éste
aval, el maestro Gordillo logré organizar y presidi6 el
Primer Simposio Internacional de Nefrologia Pedidtri-
ca, en Guadalajara, Jalisco, en diciembre de 1968, con
lo que lanzé la presencia de México al dmbito interna-
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cional y del cual se derivé la fundacién de la Asociacién
Internacional de Nefrologia Pedidtrica y de la Asocia-
cién Latinoamericana de Nefrologia Pedidtrica, de la
cual fue también su presidente.

Ademds, fue presidente y fundador de la Sociedad
Mexicana de Nefrologia, del Instituto Mexicano de
Investigaciones Nefrolégicas y miembro honorario de
40 sociedades de investigacién, nacionales e interna-
cionales.

Para conmemorar sus XXX afios de recepcién
profesional se le distinguié con la publicacién de un
libro “Tépicos Selectos de Nefrologia” redactado por
varios de los “monstruos” de la Nefrologfa Pedidtrica
del mundo hace 36 afios. Fue un tributo universal a su
labor, que aun tiene vigencia, en el que participaron 60
distinguidos nefrélogos pediatras de varios paises del
continente Americano y de Europa.

Recibié otras importantes distinciones, entre las
cuales destacan las siguientes: Miembro Titular de la
Academia Nacional de Medicina de México, Premio
“Federico Gémez” de la Asociacién de Médicos del
Hospital Infantil de México, Premio a la Excelencia
Médica otorgado por la Secretaria de Salud de Méxi-
co, Presea el “Rinén Dorado” de la Sociedad Europea
de Nefrologia Pedidtrica y el Reconocimiento “Ira
Greifer Award”, mdximo galardén de la Nefrologia

Pedidtrica Internacional en Nueva York, en julio de
2010.

Estamos convencidos de que el reconocimiento mds
importante y permanente que ha recibido y recibira el
Maestro Gustavo Gordillo, es aquel que le profesan con
admiracién y respeto sus alumnos, nefrélogos pediatras
formados bajo su tutela, provenientes de todos los dm-
bitos del territorio nacional y, pricticamente, de todos
los paises de América Latina y el Caribe.

Muchos de sus alumnos fueron, a su vez, pioneros
en sus lugares de origen en la creacién y desarrollo de
servicios de Nefrologia Pedidtrica. Mantienen vivo y
vigente su pensamiento, su lucha incansable en el de-
sarrollo de la Nefrologfa Pedidtrica en beneficio de los
miles de nifios que en nuestra América padecen enfer-
medades que afectan la estructura y el funcionamiento
renal y, sobre todo, su disposicién siempre presente
para ensefiar, educar y mostrar el camino correcto con
su ejemplo.

Su influencia decisiva marcé el camino de vida de
sus alumnos y nuestro mejor homenaje a su memo-
ria serd mantener vigente esa tradicién de alto nivel
de atencién médica en el campo de las enfermedades
renales, y de bisqueda permanente de respuestas a las
multiples interrogantes que sigue y seguird planteando
la Nefrologia Pedidtrica.

Dr. Felipe Mota Hernandez
Dr. Luis Velasquez Jones
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Recuerdo de su esposa

GUSTAVO GORDILLO
COMO COMPANERO DE VIDA

“Hay un lugar donde no pueden morir nuestros
muertos, ese lugar es dentro de nosotros mismos’.
Mauricio Maeterlinck

La palabra companero condensa lo que Gustavo re-
present6 para mi, su esposa. Marido amoroso y amigo
entrafable e indispensable. Recorrimos juntos 32 afos
del camino de nuestras vidas, compartiendo momentos
transcendentes asi como insignificantes. Tengo presente
ahora, cuando ya todo es recuerdo, nuestras sonrisas des-
preocupadas y los momentos intensos de alegria, dolor
y tristezas. Amante de los viajes, de la buena mesa, de
la lectura, del cine, de las pldticas, del club donde hacia
gimnasia y de la vida familiar y social, en fin, multifacé-
tico. El trabajo en el Hospital Infantil, en su Servicio, la
relacién con los ninos, familiares, colegas y alumnos, el
ensenar y el asistir fueron motores en su vida.

Gustavo era un buen conversador, cuando hablaba
lo hacia con modestia, no alardeaba de su saber sino
que transmitia anécdotas, conocimientos, experiencias,
dudas, atravesados siempre por sus afectos y subjetivi-
dad. En sus charlas tendia a incluir a todos los que nos
encontrabamos cerca, sabia callarse, pasar el micréfono
y escuchar con la atencién y curiosidad de quien no
cree tener la verdad revelada. Era un verdadero placer
estar y compartir las horas, el tiempo con él.

Le encantaba dialogar y discutir sobre politica; le
indignaban las injusticias sociales y personales. Era
profundamente democrético y socialista, pero cuando
se enojaba mucho por la corrupcién y el mal manejo
politico, un revolucionario oculto surgfa, junto a la
fantasia de terminar con la inequidad existente. Esta
era una de sus tantas posiciones éticas.

La responsabilidad y el interés por lo social, fueron
valores esenciales para él, ya muy enfermo, en silla de
ruedas y sintiéndose mal, fue a votar. Después, con
una sonrisa y gesto de alivio me dijo: “pude hacerlo”,
y ese dia lo vi mds contento hablando de las elecciones
y del futuro de México, de su pais.

Le gustaba leer y mucho. Mientras sus ojos se lo
permitieron, fue un voraz lector de novelas e historia.
Cada ano solia repetir: “Ahora le toca el premio Nobel
de Literatura a Phillip Roth o Henning Mankell”, sus
autores preferidos. Disfrutaba de la musica clésica y el
jazz, salpicados por la marimba chiapaneca y canciones
de Chabela Vargas.

Cuando se jubilé del Hospital Infantil, tomé la
coordinacién del Posgrado de Medicina de la Univer-
sidad La Salle, continué con su consultorio y comenzd
a asistir a seminarios sobre Historia de México, y a ta-
lleres de escritura para hacer mejor su autobiografia, sus
“Memorias de la Desmemoria”, como solia llamarla y
que, lamentablemente, no pudo terminar. Nos dejé en
cambio algunas muy buenas poesias.

Vivir con Gustavo era estar en una situacién de ca-
rifio, respeto y reciprocidad, en la cual, el dar y recibir
eran espontdneos, donde los roles y responsabilidades
se daban por sentados, y pocas veces se discutian; de
ello se desprendia una atmésfera de seguridad, libertad
y solidaridad, que siempre nos acompafi y que ahora,
a pesar de la tristeza, sigue estando conmigo.

El ir perdiendo la vista e ir dejando sus libros, su
cine, su club, su vitalidad, constituyeron fuertes heridas,
que afronté con la fuerza y entereza que lo caracteriza-
ban. Le aposté a la vida hasta el dltimo momento, pero
como era de esperarse, la muerte le gané.

Eso si, lo que nunca podrd ser matado, reducido a
cenizas, seran su generosidad, sus ideas, su pensamiento,
todo lo que él sembré y dejé como huellas en tantas
vidas, la mia para empezar, la de sus hijos y nietos, la
de sus amigos, y en tantas historias familiares y perso-
nales donde la enfermedad, la salud, la esperanza y el
desconsuelo se entremezclaban.

Se fue con mds dolor por la muerte que miedo a
morir, por el dolor de saber que nunca mds estaria con
los seres que tanto amaba. En esos momentos, me dijo:
“No quiero dejarte sola”, y a mi lo tnico que se me ocu-
rre responder ahora, es que no me resigno a la ridicula
idea de no volver a verlo nunca mds.

Bony Blum-Gordillo



%]

Arch Latin Nefr Ped 2013;13(1):3-28

Recuerdos de sus hijos y nietos

NUESTRO PADRE

Me dice: "Tengo nostalgia por el pasado. O bien el
pasado es un gran vacio, hay que llenarlo de futuro." O
mds bien de estos didlogos platicamos cuando revisamos
algunas peliculas que recientemente habiamos visto. La
mads evidente Blade runner.

Gustavo Gordillo Paniagua es nuestro padre. Fue
un padre diferente para cada uno. Para mi fue dos pa-
dres. Del primero tengo la siguiente imagen de 1968,
que desde entonces siempre me acompafié.

La manifestacion silenciosa. Solo se ofan el traque-
teo de los tacones contra el pavimento en cada lugar
por donde pasidbamos. El silencio era interrumpido por
los aplausos y las ovaciones. Eramos sin duda los hijos
predilectos de la ciudad de México.

Al llegar al cruce de Reforma con Bucareli —donde
estaba El Caballito- volteé por el rumbo de Excélsior
y descubri entre la multitud a mi papd. Me acuerdo
de él: entusiasmado, casi euférico, aplaudiendo a los
estudiantes pero particularmente a su hijo. El que habfa
participado activamente en el movimiento médico de
1965. El, ya entonces una eminencia en su especialidad:
Nefrologia. EL la imagen fria y distante que yo habia
construido sesgadamente en aquella entrevista con Ele-
nita Poniatowska publicada en Siempre!, serfa en 1966
0 1967. El pretexto ideal para mi rebeldia. Ese dia me
topé con un padre solidario y amoroso. Y mi rebeldia
agarré otro rumbo.

Del segundo padre no cultivo una imagen. En vez
de una foto es una pelicula, que comenzé a principios
de los ochentas y fue desarrollindose a lo largo de tres
décadas. Me veo con Bony y mi pap4, en la sobremesa,
discutiendo apasionadamente sobre temas politicos de
México y del mundo, sobre libros y desde luego sobre
peliculas.

Si el primero es el padre amoroso y solidario, el se-
gundo es el padre companero, amigo sabio, interlocutor
desde las izquierdas. Con él y con Bony deliberamos
mds que simplemente platicar y vimos pasar para bien
y para mal los momentos mds dramdticos de estas his-
torias que como ciudadanos del mundo nos ha tocado
atestiguar.

Gustavo, mi padre es muchos padres para cada uno
de sus cinco hijos. Pero si hay algo que pudiéramos
decir todos y todas desde nuestras distintas experiencias

con él y a través de él es que también nosotros y noso-
tras, ante su ausencia, tenemos nostalgia del futuro que
en buena parte construimos con él y gracias a él.

Gustavo Gordillo de Anda

Es ciertamente dolorosa la partida de un ser querido
en especial si se trata de alguno de tus padres. Todavia
sufro y extrafio a mi madre quien murié hace 35 afos y
ahora la reciente partida de mi querido padre; le extrafio
mucho.

De ¢él aprendi muchas cosa. Me sorprendia en mi
infancia verle llegar tarde y cansado y verlo después de
cenar acostarse a leer sus revistas cientificas o algtin libro
interesante; a él le debo la curiosidad por la ciencia y
el esmero en el trabajo, sus elevados pricipios de ética
profesional, el cuidado de sus pacientes y la confianza
que era capaz de imbuir a pacientes y colegas. Su arte
para la docencia y su capacidad de atender, escuchar
comprender a sus pacientes y sus familiares pero tam-
bien a sus alumnos, colegas y amigos.

Pierdo a mi padre y amigo pero conservaré en el
alma todas sus ensefianzas y principios que me ensend
y como €l decia "hay que gozar la vida que solo es una
y disfrutar la presencia y carino de familiares y amigos".

Rodolfo Gordillo de Anda

Este es un agradecimiento a para ti, mi Papi y amigo:

Gracias por ser mi papd, el que me dio la vida, me
ensed a caminar y si caigo, a levantarme, a nadar y sa-
ber flotar en cualquier situacion, a ser honesta, honrada
y amar con intensidad a todo lo que me rodea, a sentir
el dolor ajeno y hacer algo para aliviarlo!

Todo eso que nos dejaste. Adn se siente en mi ser,
aunque la ausencia es tan grande, aun te puedo imagi-
nar aqui caminando, platicando y sonriendo, TU mi
gran amigo!!

Tu presencia dejé huellas inborrables en todo el
mundo, es triste no tenerte aqui y saber que nunca m4s
podré abrazarte y besarte, pero cuando estdbamos jun-
tos la calidad sobrepasaba la cantidad. Por eso brindo
todos los dias y asi les pido a todos ustedes que levanten
sus copas y digan: “happy hour, Gustavo, por siempre”.

Verdnica Gordillo
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Nos enorgullece dirigir estas palabras a una persona
tan especial para nosotras, no sélo por haber sido el
cincuenta por ciento de la mezcla en la esencia de la
materializacién de nuestra existencia, sino también por
haber sido un claro ejemplo de persona tan amorosa y
dedicada a su profesion, que con su entrega humanistica
y solidaria hacia el dolor ajeno brindé de forma desme-
dida miles de acciones de calidad y calidez para dar en
lo humanamente posible soluciones a sus enfermedades.

Como padre nos obsequié generosamente su amor
y apoyo. Nos brindé los instrumentos necesarios para
desarrollar una fortaleza sélida basada en honestidad,
amor y sensibilidad hacia la miseria e injusticia social.

Tuchee

Nuestro padre, el Dr. Gustavo Gordillo Paniagua
tuvo que vencer demasiadas adversidades, desde sus
origenes en lugares muy carentes de las necesidades ba-
sicas hasta el no contar con medios suficientes para sus
estudios profesionales.

Sin embargo, vencié todo eso y logré ser uno de
los pioneros nefrélogos a nivel mundial, dando todos
su conocimientos, sabiduria y virtudes y dejando en su
familia su buen ejemplo y gracias a todo esto nos hemos
formado con lo mejor de nuestro padre.

Gabriel Gordillo

COMO ABUELO

"Gustavo" lo llamdbamos en nuestra infancia, asi
lo preferia él; y aunque afios después acogeria el titu-
lo de “abuelo”, la relacién que construimos alejada de
convencionalismos, nos permitié conocer a Gustavo
Gordillo Paniagua como persona, sus aventuras, suefios
e inspiraciones, y gozar de esos momentos de complici-
dad que existen entre abuelo y nietas.

Este abuelo desafiaba en todo momento paradig-
mas, y el “ser abuelo” no era la excepcién. No nos lle-
vaba a jugar, o nos ponia peliculas infantiles; a él le
gustaba sentarse en su sala junto a Casimiro y platicar
sobre las tltimas noticias que aparecian en el periddico
o que habia escuchado en la radio.

Para él, éramos pequenas personas dignas de sus
conversaciones y disertaciones mds profundas, le gus-
taba preguntar y escuchar nuestra opinién; aunque en
ocasiones abrumadora, esta libertad de sentarte a la me-

sa y platicar con él a nivel de pares estimulaba nuestro
crecimiento.

Al revivir a nuestro lado aquellos afos de estudio en
la Médico Militar a los que seguirfa su estancia en Har-
vard, codedndose con los grandes de la época sin que le
pasara por la mente convertirse en uno de los pilares de
la Nefrologia Pedidtrica, nos demostraba que todo era
posible. Sus vivencias, dignas de ser catalogadas como
historias fantdsticas, definen en parte, nuestras aspira-
ciones. Su vida fue interesante, desafiante, admirable y
feliz; su trabajo tocd y salvé muchas vidas; y su obra de-
fine y definird muchas generaciones. Que gran orgullo
es sabernos nietas de quién recibe este reconocimiento.

Con él, no habia preguntas prohibidas, y muchas
de sus respuestas, por francas, nos sacaban mds de una
sonrisa... Y él te sonrefa de vuelta, con esa risa suya tan
particular que hoy, se extrafa profundamente.

Irene y Tuchee Gaona Gordillo
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Filosofo, Innovador, Pionero, Visionario, Pediatra Nefrélogo

GUSTAVO GORDILLO

UNA ESTROFA DE UN
PENSAMIENTO EN TRES ESTROFAS

La vida no es la vida que vivimos.

La vida es el honor y es el recuerdo.

Por eso hay muertos que en el mundo viven
y hombres que viven en el mundo muertos

Antonio Munoz Feijoo (1851-1890) M¢jico

Una partida extrana, la de gente como Gustavo, que
se van, queddndose. Se queda en cada quien que tuvo la
suerte de vivirlo mds que conocerlo. Sus vivencias, que-
dan en nuestros genes de los afectos, de manera de que-
rer al otro, de admirar su audacia y pasién por lo que
crefa, lo vibrante de su conversacién y la generosidad
sin limites en su entrega de dar ideas, conocimientos,
afectos, ensenar diversas perspectivas del mismo desafio.
Amé y respet6 al diferente y a lo diferente, la diversidad
era su paisaje.

Gordillo en los tempranos ‘60 fue un puntal en la
defensa en la equidad al acceso a los servicios de salud
sin considerar el medio social. Confronté con hidalguia,
desde su perspectiva humanistica, las corrientes dema-
gbgicas en boga, que era un derroche de dinero tratar
a nifios urémicos sin haber solucionado los problemas
nutricionales y sociales, que, traducido a la realidad,
significaba, la discriminacién, que habria una medicina
para ricos y otras para pobres. “José, me decia, nadie
tiene derecho a decidir sobre una vida ajena”.

En los cursos ensefié con pasién, fascinado con
la tecnologia, la homeostasis. Sin limitarse al medio
interno, la extendié al medio externo, a la sociedad y
enfatizaba la estrecha interrelacién entre ambos, la salud
como un constructo social.

Ese invento fundacional gordilleano, el Primer Ser-
vicio de Nefrologia Pedidtrica “del Infantil” era una
clinica y un laboratorio con catéteres, maquinas, infu-
siones, como instrumentos para abordar el salvataje del
paciente y escudrinar con la misma intensidad la trama
social de los pacientes

Su impacto se extendi6 en la manera de ver la vi-
da, las relaciones humanas, de enfocar los problemas
sociales y de ese ejercicio que desarroll6 con destreza
Unica, la amistad, ayudarnos a desarrollar la autoestima,
a reconocer la potencialidad del aporte latinoamericano
al desarrollo de la especialidad.

Gustavo fue un creativo e innovador mayor, cre6 en
los afios 50 el primer Servicio de Nefrologia Pedidtrica
en el Hospital Infantil de México y organizo el Primer
Seminario internacional de Nefrologia Pedidtrica en
Guadalajara en 1968, muchos afios antes, de la crea-
cién de IPNA, el afio mas probable es 1971 y de los
congresos internacionales.

Hemos aprendido de ¢l la homeostasis bioldgica,
pero no fue lo mds importante; en tantos e incontables
encuentros, que siempre nos parecen pocos, ensend los
otros valores, a distinguir la amistad y la solidaridad de
téxicos humanos, la vanidad, la traicién, la soberbia, la
aduloneria, entre otros. Lamentamos juntos que esos
toxicos, de alto riesgo para la homeostasis humana, no
fueran dializables. Felizmente mucho aprendimos de ti
de la prevencidn, filtros para dejar entrar a alguien en
los afectos.

Vivimos en el vértigo tecnoldgico, cada vez mds
ripido, mas pequenos sus productos, el nano inimagi-
nable en su casi infinita pequefiez... Sin embargo, todo
aquello que desde que se inventd, los valores, a través
del tiempo y la vida estdn tan vigentes, siguen casi sin
modificacién en su puesta en prictica, y en el misterio,
la amistad, el amor, la solidaridad, y la otra faceta de la
gente, la crueldad y la indiferencia.

En los exquisitos coloquios con Gustavo, las pa-
labras eran, en extremo avaras, para expresar el pen-
samiento y la profunda reflexién que contenfan, que
pretendian emerger del espiritu. Casi a nivel acoso,
le instaba a abordar otro recurso: la poesia. “Gustavo
—trataba de convencerlo—, el lenguaje poético estd en
todos. La inspiracién esta rodedndonos sin pausa, bas-
ta mirar y vernos, reflexionar sobre nuestras vidas, los
devenires tan misteriosos de la actitud de los hombres,
el heroismo, la crueldad, la entrega, y esa posibilidad
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de amar, tan abstracta y tan difundida, tan aislada de
la cultura”.

Pasaron muchos anos de mi actividad proselitista.
Un dia llega el poema, quizds el tinico que escribié. Los
versos, dicen todo, del hombre humilde que reconocia
“no sé hacer...” Pero que ensend a una pléyadas de pe-
diatras no solo a hacer, sino a pensar y reflexionar, sobre
nuestra esquiva, sinuosa e inascible realidad.

YO NO SE HACER VERSOS

Yo quiero ser poeta a la antigua,
con papel y un ldpiz;

sentado en el jardin.
Contemplando las flores,

escuchando los pdjaros.

Yo no sé hacer versos,

pero veo poesia en la linda mariposa

de color chocolate y rayas amarillas.

Y aunque soy un poco sordo,

por las noches escucho

la sinfonia de grillos y el croar de las ranas.

Aungque yo no haga versos,
puedo ser un poeta que mire...
y que escuche la poesia.

Gustavo

José Grunberg (Uruguay)
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DOS ANECDOTAS

Me gustaria compartir dos anécdotas de mi Maestro
Gustavo Gordillo, relacionadas conmigo:

El 19 de Noviembre de 1979, en un magno even-
to académico de las Jornadas del Hospital Infantil de
México realizado en el Palacio de las Academias en el
Centro Médico Nacional, de la ciudad de Mexico, las
autoridades del HIM, entregaban los dos premios re-
levantes de la institucion: 1) El Premio “Dr. Federico
Gomez”, al médico de la institucién mas relevante de
ese afo, cuyo honor recay6 en el maestro Gordillo, y 2)
El premio “Dr. Luis Torregrosa” otorgado al residente
de la institucién, mas destacado de ese afio, cuyo honor
recay6 en mi persona.

En el momento de la entrega, ambos agradecimos
el honor recibido y posteriormente el Dr Gordillo me
felicitd.

Dias después, como estaba realizando mi pasantia
por Nefrologia, el Dr Gordillo al concluir la revista con
los pacientes, se me acerc, hablé largo rato conmigo y
finalmente me invitd a que realizase la especialidad de
Nefrologia Pediatrica con él. Eso significé para mifun
gran honor, pues era excepcional en el Dr Gordillo
hacer ese tipo de ofrecimiento, como me lo confirmé
tiempo despues el Dr. Ricardo Mufioz Arizpe.

Asi fue que al concluir mi residencia de Pediatria,
concursé el unico cargo disponible como Residente de
Nefrologia Pedidtrica en el HIM para el lapso 1980-82
y, por méritos académicos, lo obtuve.

Tiempo despues de haber comenzado mi residencia
de Nefrologia Pedidtrica, tanto mis profesores, como
las bioanalistas del Departamento de Nefrologia, co-
menzaron a llamarme por carifo, ELIXIR (en vez de
llamarme por mi nombre, el cual era extrafio en Mé-
xico), hasta que un dia, el maestro Gordillo al efectuar
la revista a los nifios enfermos noté mi ausencia, —en
ese momento me encontraba ocupado con mis funcio-
nes como Jefe de Residentes—.El maestro le pregunté a
los Doctores Mota y Mufioz: ;Donde estas mi querido
Elixir? ;Dénde eszd? Al poco tiempo, yo me incorporé a

El Dr. Gustavo Gordillo con sus alumnos

Dr. Oswando Alcala y Dr. Eliéxer Urdaneta-Carruyo,
con motivo de conferirsele la Orden

"Don Tulio Febres Cordero", por la Asamblea
Legislativa del Estado Mérida, Venezuela, 1994.

la revista y al concluir la misma el Dr. Mota me expresd
delante de todos: En tu ausencia, el maestro te bautizd,
ahora eres nuestro querido Elixir! ;Enhorabuena!

A partir de entonces, fui el querido Elixir para mi
Maestro, para mis profesores el Dr. Mota y el Dr. Mu-
fioz y para todo el personal del Departamento. Aun
hoy, cuando varios de ellos me escriben, lo hacen siem-
pre con ila misma distincién hacia mi!

El Dr.Gordillo, me ensené mucho mds que Ne-
frologia Pedidtrica; fue para mi un maestro tnico y
excepcional: como médico clinico y fisidlogo renal,
como profesor universitario y como médico pediatra
visionario y comprometido con la medicina de su tiem-
po. Como homenaje hacia lo que é/ como mi maestro
significé en mi vida, en Venezuela guardo con gran
carifio sus cartas, que siempre me envio con el mismo

encabezado: “Mi Querido Elixir ...”

Dr. Eliéxer Urdaneta-Carruyo
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GUSTAVO GORDILLO, UNO DE LOS
PRIMEROS RENOLOGISTAS PEDIATRICOS

La década de los anos '50 se caracterizé por la ex-
plosién de nuevos conocimientos en el drea del rindn.
La fisiologia renal progresaba gracias a las técnicas de
micropuncién tubular. El médico cubano Pérez Ara
desarrollé la técnica de la biopsia renal percutdnea. El
estudio histolégico de las glomerulonefritis evoluciond
gracias a la contribucidn, entre otros, de la Dra. Renée
Habib. W. Kolff desarrollé el rinén artificial para el
tratamiento de la insuficiencia renal aguda. Los equipos
de J. Hamburger en Paris y de J. P. Merril en Boston
realizaron los primeros trasplantes renales con donante
vivo consanguineo y Scribner publicé por primera vez,
en 1959, un trabajo pionero acerca del tratamiento me-
diante hemodialisis de los pacientes con fracaso renal
crénico.

Henry Barnett y Chester Edelmann han ubicado
el principio de Nefrologia Pedidtrica en la década de
los '40, en la que se empezaron a reconocer las caracte-
risticas de inmadurez del rindén del recién nacido y los
procesos de crecimiento y desarrollo que tienen lugar
en ese 6rgano después del nacimiento.

Russell Chesney, ademds del avance en las biopsias
percutdneas, la didlisis y el trasplante, ha sefalado como
crucial el momento en el que se descubrieron armas
terapéuticas utiles en el tratamiento de la, entonces,
llamada nefrosis lipoidea. Y es que en un mismo afio,
1950, se dispuso sorprendentemente de tres firmacos
eficaces en el tratamiento del sindrome nefrético idio-
patico, la cortisona, la ACTH y la mostaza nitrogenada.
La mortalidad de la nefrosis lipoidea era de 88% antes
de la introduccién de la quimioterapia (sulfonamidas,
penicilina, estreptomicina) y de 40% después de su
empleo. Pero todo esto son las “catacumbas” de la Ne-
frologfa y de la Nefrologfa Pedidtrica.

Lo que hemos referido hasta ahora son los hallazgos
precursores realizados por distintos grupos de médicos
o por fisi6logos, pero la especialidad no existia, imbui-
da en el seno de las “grandes” especialidades como la
urologfa, la medicina interna o la pediatria. Ni siquiera
sabfan su nombre. Algunos médicos britdnicos miem-
bros de la denominada Renal Association empezaron a
autodenominarse “renologistas”.

No obstante, la avalancha de nuevos conocimientos
y la necesidad profesada por los precursores condicioné
que, en 1960, se creara la Sociedad Internacional de
Nefrologia y, en 1963, la European Dialysis and Trans-
plant Association (EDTA). Para la creacion de la sub-
especialidad pedidtrica no pasaria mucho tiempo mds.

Asi, en 1967, se fundé en Glasgow la European
Society for Paediatric Nephrology (ESPN), al tiempo
que se celebraba la Primera Reunién, organizada por
Gavin Arneil. Un ano después Gustavo Gordillo Pa-
niagua (1913-2012), que habia creado en la década
de los '50 el primer Departamento de Nefrologia
Pedidtrica del mundo en el Hospital Infantil de Mé-
xico, organizé el Primer Simposio Internacional de
Nefrologia Pedidtrica en Guadalajara en 1968, lo que
contribuy® a la creacién de la International Pediatric
Nephrology Association (IPNA) y del grupo colaborati-
vo denominado International Study of Kidney Disease
in Children ISKDC).

El primer trabajo de este Grupo que versaba sobre
el tratamiento con azatioprina del sindrome nefrético
en la infancia, estaba firmado por el profesor Gordillo
junto a otros nueve pioneros mds. No obstante, su ac-
tividad precursora era muy anterior. Y es que la funda-
cién del Servicio de Nefrologia en el Hospital Infantil
de México se realizé en Mayo de 1954, poco después
de su llegada de Boston, una vez concluida una estan-
cia de dos afios en el Laboratorio de Investigacién del
Metabolismo del Children s Hospital de Boston, donde
trabajé bajo la direccién de Jack Metcoff y la tutela del
“maestro” James L. Gamble (1883-1959). Al regresar,
su “protector” el pediatra Rafael Soto acepté que la de-
signacién de la Sala de “Escolares Ninas” se cambiara
por la de Servicio de Nefrologia. Este, fue dotado con
20 camas dedicadas a hospitalizar ninos con padeci-
mientos renales y con un Laboratorio de Investigacién
donado por Rafael Soto.

Mis tarde, se puso en funcionamiento un gabinete
de hemodiilisis y didlisis peritoneal. La actividad fue
tal que en 1964, por ejemplo, el grupo del Hospital
Infantil de México publicaba los resultados obtenidos
en nada menos que 193 biopsias renales pedidtricas.
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Seguramente, siendo alumno de medicina, supe de
la existencia del profesor Gordillo a través de los arti-
culos que “intentaba” leer y comprender que estaban
publicados en el Boletin del Hospital Infantil de México,
esa revista de tapas verdes que se recibia regularmente
en la biblioteca de la Facultad de Medicina de La La-
guna (Tenerife), a la que yo prestaba mucha atencidn.
Mi maestro, el Profesor Juan Rodriguez Soriano acudié
a la reunién fundadora de Guadalajara y a la célebre
“excursién” posterior a Puerto Vallarta donde debié
afianzar su amistad con Gordillo.

El carifio y respeto que le profesaban Juan y Alfre-
do Vallo, debi6 ser el acicate para que yo pusiera todo
mi empefo en conseguir una obra del profesor Gordi-
llo que era dificil de encontrar porque no la imprimia
ninguna editorial médica al uso. Me refiero al libro
Electrolitos en Pediatria. Fisiologia y Clinica, editado
por la Asociacién de Médicos del Hospital Infantil de
Meéxico. El caso es que consegui la segunda edicién
(1975) que conservo como un tesoro. Acabo de releer
con satisfaccion el prélogo de la primera edicién que
es una joya de la historiografia del metabolismo hidri-
co y del equilibrio dcido-base. Un esquema obtenido
de ese libro (“gamblegrama”) y que utilizo mucho en
mis charlas, es el de la electroneutralidad plasmdtica
que explica muy bien la existencia de la hipercloremia
(sin necesidad de utilizar el anién innominado o hiato
aniénico) en los casos de acidosis tubular renal distal
tipo 1 algo que, desgraciadamente, han olvidado algu-
nos de sus compatriotas.

El siguiente contacto con el doctor Gordillo fue
otro libro que Juan Rodriguez Soriano trajo al Servi-
cio de Nefrologia Pedidtrica de Bilbao de uno de los
muchos viajes que realizaba en los tltimos anos de la
década de los 70. Me refiero a Tdpicos en Nefrologia.
Libro conmemorativo del XXX aniversario de recepcion
profesional del Gr. Gustavo Gordillo Paniagua, cuyo
editor fue Felipe Mota (1976). El libro contiene 31 ca-
pitulos escritos por los nefrélogos pedidtricos mds co-
nocidos de la época como los Dres. Cameron, Strauss,
Arneil, Winberg, Habib, Gianantonio, Grunberg o
Barnett, por ejemplo, signo del respeto y admiracién
que inspiraba en sus coetdneos. Al final, un Apéndice
nos introduce en el rico curriculum vitae del autor que
glosamos.

Desde 1950 a 1976 fue autor de 146 articulos, la
mayoria de ellos aparecidos en el Boletin del Hospital
Infantil de México, lo que constitufa la mejor manera
de dar prestigio internacional a la revista editada en

su hospital. El primer articulo que escribié (1950)
versaba sobre un caso de acidosis extrema de origen
renal. Siempre se preocupd, sobremanera, por el tema
del equilibrio 4cido-base. Esto es paradéjico en un
momento en el que se ponen en duda, actualmente,
muchos de los “diagnésticos” de acidosis tubular que
se realizan en su pais. El capitulo de mis maestros, Juan
Rodriguez Soriano y Alfredo Vallo, versaba sobre la
acidosis tubular transitoria o sindrome de Lightwood,
una de las opciones que se han barajado para esos casos
“fantasma” de acidosis tubular que se “diagnostican”
en algunos paises de Hispanoamérica. Mientras no se
realicen pruebas de acidificacion, se mida la cloremia y
la citraturia, seguiremos con la duda. Como anécdota
diré que durante muchos afios tuve en mi poder ese
libro fotocopiado. Ahora, dispongo del original gracias
a la reciente donacién de mi amigo el doctor Matos.

Gustavo Gordillo, junto a los profesores Carlos Gia-
nantonio, de Argentina y Jorge de la Cruz, de Colom-
bia, cofundaron en 1981 la Asociacién Latinoamericana
de Nefrologia Pedidtrica (ALANEPE) de la que fue su
primer Presidente.

Mi tercer contacto con el doctor Gordillo fue ya en
Espana, dado que fue invitado al XIII Congreso de la
Asociacién Espanola de Nefrologia Pedidtrica celebrado
en Sitges, Barcelona, en octubre de 1986.

En él, impartié sendas conferencias sobre “Glo-
merulopatias rdpidamente progresivas” y “Nefropatias
en las enfermedades sistémicas”. Era miembro del Co-
mité Organizador del Congreso uno de sus discipulos
espanoles, Antonio Giménez Llort que trabajaba en el
Hospital Infantil Sant Joan de Deu de Barcelona.

Mi Centro de trabajo no ha dejado de ser un hos-
pital de “provincias” con pocos medios para investigar.
Tampoco habia mucha tradicién en ello. En ese mo-
mento, la desmopresina necesaria para determinar la
osmolalidad urinaria maxima, se importaba de Suecia.
No estaba comercializada en Espana. Yo presenté los
primeros resultados que, junto a Arturo Garcia Medina,
habiamos obtenido al estudiar la capacidad de concen-
tracién renal en recién nacidos.

Recuerdo que el profesor Gordillo, una vez expuesta
la comunicacidn, intervino para elogiar nuestro trabajo
al demostrar que se podia realizar investigacién médica
con muy pocos medios. A continuacidn, explicé que
los recién nacidos que rescataron de las ruinas después
del terrible terremoto que asolé Ciudad de México en
septiembre del afio anterior (1985), tenian orinas muy
concentradas, mucho mds elevadas de lo habitual, es de-
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cir, los rinones inmaduros se adaptaban necesariamente
a aquellas penosas situaciones de ausencia de ingesta de
liquidos.

La dltima vez que pude saludar al doctor Gordi-
llo fue el ano 2000 cuando acudi a Monterrey al X
Congreso Internacional de Nefrologia del Norte de la
Republica. Fui invitado por la Dra. Maria José Sebas-
tidn, otra de sus discipulas espafolas. Creo que en ese
Congreso impartié la dltima conferencia de su vida
profesional.

No conozco muchos articulos de historia de la me-
dicina escritos por el doctor Gordillo. Pero, en su obra
se advierte su devocién por el pasado. Asi, en el Prélogo
a su tratado de Nefrologia Pedidtrica (1* edicién, 1996)
reproduce un célebre pérrafo escrito por Homer Smith
(1895-1962) que enfatiza la importancia de los rifiones
en la homeostasis corporal: “Nuestros huesos se pueden
fracturar, los musculos se pueden atrofiar, las glindulas
se pueden fibrosar y aun el cerebro puede descansar sin
impedir nuestra vida, pero si los rifiones dejan de re-
constituir adecuadamente la composicién de la sangre,

ni los huesos, los musculos, las glandulas o el cerebro
podrian funcionar”.

Para acabar, y hablando de historia, creo acertar
diciendo que Gustavo Gordillo, Carlos Gianantonio
(1926-1995) y Juan Rodriguez Soriano (1933-2010)
fueron los tres grandes maestros de la primera genera-
cién de nefrélogos pedidtricos de Hispanoamérica. Los
que venimos detrds, les debemos mucho y disponemos
de su ejemplo. Solo resta seguir fielmente su estela.

Victor Garcia Nieto

Jefe de la Seccién de Nefrologia Pedidtrica

del Hospital Universitario Nuestra Sefiora de Candelaria,
Santa Cruz de Tenerife.

Presidente de la Asociacién Espafiola

de Nefrologfa Pedidtrica
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AL MAESTRO GUSTAVO

...y no me meto con los muertos,

se meten st, y feo, con los muertos,

los que los idolatran, los veneran y los exigen intocables
congeldndolos en los monumentos”. ..

Es que estoy viéndolo a Gustavo en vida y de eso
se trata, que el adn sigue vivo en mi mente y no como
un héroe, tampoco como un santo (no lo era), si como
mi gran maestro.

Era el ano 1971. Yo tenfa un poco mds de treinta
afos y tres hijos, estaba haciendo pediatria en el Hospi-
tal de Ninos de Cérdoba, cuando recibi el llamado de
Raquel: habfa un lugar como Residente de Nefrologia
Pedidtrica en el Hospital Infantil.

—Se nos va lejos doctor—, me dijo la empleada del
correo cuando fui a enviar el telegrama de aceptacién.
Siempre me felicité de la decision.

Gustavo llegaba muy temprano al Servicio cada
mafana, era muy comun encontrarlo ya en su escri-
torio cuando nos poniamos la chaquetilla. Haciamos
todos los dias la revista de sala, un dia discutiamos las
biopsias y al otro revisibamos los articulos cientificos
mds recientes.

Al mediodia solfamos almorzar juntos con ¢l y Fe-
lipe Mota en el comedor del Hospital y en la siesta del
viernes haciamos la Clinica de Crénicos.

Y todos los afos tenfamos la visita de algiin famoso
en el mds famoso “Curso Monografico”.

El no solo reforzé mi aficién por la Nefrologia Pe-
didtrica, sino que me ensend su arte, el arte de enfrentar
la problemitica de un nino y su familia con una visién
amplia y comprensiva. Y con esas ensefanzas volvi a
Cérdoba en 1973.

En el 1980 me reencontré con él en el Monografico.
Nos regal6 a Renée Habib!

En 1998, lo tuve conmigo en Cérdoba dedicindole
nuestro homenaje y reconocimiento con unas Jornadas
sobre Avances Terapéuticos en Nefrologia Pedidtrica.

En el 2007 nos dimos un abrazo con él y Felipe en
un reencuentro memorable en el mismisimo Servicio
de Nefrologia del Hospital Infantil...

Y tengo muchos, muchos mds recuerdos... pero
quiero terminar diciendo: gracias Gustavo y dedicdn-
dole una frase de Bertold Brecht:

... hay hombres que luchan un dia y son buenos,

hay otros que luchan un ano y son mejores,

hay quienes luchan por anos y son muy buenos.

Pero hay los que luchan toda la vida,

esos son los imprescindibles. ..

Rodolfo Martini
En Cérdoba, setiembre 15, 2013
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HOMENAJE AL DR. GORDILLO

Es motivo de gran distincién el haber sido consi-
derada para participar en el tan merecido homenaje
al Dr. Gustavo Gordillo Paniagua. Que sea yo quien
resalte la memoria del Maestro se explica porque me to-
c6 la fortuna de ser la tltima generacién de nefrélogos
pediatras que formé el Dr. Gordillo.

Hoy, a 11 meses y 29 dias de su deceso, ante au-
toridades, familiares, amigos y alumnos hago un reco-
nocimiento de su rica y ejemplar vida como maestro,
ya que en efecto estuvo consagrado y dedicado a la
docencia de lo que fue su pasién... la Nefrologia.

El rigor, la claridad de pensamiento, la limpidez
y correccidn de su directriz, y la sencillez y humanis-
mo que adornaron al Dr. Gordillo ante sus pacientes
y alumnos, hizo que el Departamento de Nefrologia
cuando ¢l lo dirigié, viviera la época de oro, respetado
y querido por todos sus pacientes, familiares, enferme-
ras y alumnos, que afortunadamente formamos parte
de esa historia.

Como su trayectoria, libros y estudios, la existencia
misma del Dr. Gordillo es paradigma de profesores,
pediatras, y nefrélogos, ya que estuvo dedicado siempre
e integramente a las actividades de su profesién y de
su vocacion.

Como todos sabemos y ya se mencioné anterior-
mente, fuera de México figurd en diferentes paises
y organizaciones; es muy satisfactoria la admiracién
que emiten los médicos nacionales y extranjeros cuan-
do uno menciona “fui alumna del Dr. Gordillo”; es
también agradable encontrar a médicos de diferentes
nacionalidades que recuerdan haber estudiado en el
libro “azul con rojo” del maestro, que a todos en algin
momento, nos sacé de varios aprietos en materia de
liquidos y electrolitos. Ser alumno del maestro Gordi-
llo... es una distinci6n.

A su lado me formé en la misma disciplina que ¢l
cultivé, muchas tareas comunes nos unieron y ante
todo su afecto, del que estaré siempre agradecida.

Mis vinculos con el Dr. Gordillo no solo fueron de
cardcter académico, sino que me permitié tener una
relacién de amistad con la familia Gordillo-Blum; pu-
de convivir con “Bony”, su esposa, la cual ademds de
ayudarnos a entender y soportar la carga afectiva que
se tiene con los pacientes crénicos, y al realizar esos

grupos "balint”" en los que junto con el maestro nos
desahogdbamos del trabajo diario, también fue nuestra
cémplice, ya que con frecuencia nos echaba la mano
tranquilizando al maestro cuando algo no habiamos
hecho bien. Afortunadamente, me sigue distinguiendo
con su amistad, y con ello siguen los lazos afectivos con
la familia Gordillo-Blum.

A lo largo de estos afos me ligaron con ellos los
mds caros y delicados sentimientos, aquéllos que en
medio de infortunios como la enfermedad del maestro
hacen gratos los recuerdos atesorados durante estos 23
anos.

Recuerdo al Dr. Gordillo, duro e implacable, exi-
gente. Una de sus frase, que nos repetia con frecuencia
y con justa razdn era: “No recrimino a nadie por sus
fracasos, pero soy totalmente despiadado con la falta de
esfuerzo”. Sin duda, esas palabras nos cimbraban, sobre
todo viniendo de un maestro que nos enseiié que la
mejor carta de presentacion es el esfuerzo y el trabajo.

No tengo mds que respeto y gratitud para el maes-
tro, que me guié con sabiduria, sencillez y bondad;
de él nunca tuvimos desplantes ni exhibicionismo.
Nos ensefié que la Nefrologia es una y que debemos
practicarla siempre con responsabilidad y entrega; nos
ensend que no debemos dejar caer los brazos sino le-
vantarlos vigorosamente a la hora del trabajo.

El Dr. Gordillo nos enseié a todos sus alumnos
todo lo que somos en este arte, y lo alcanzamos gracias
a su guia, nos mostré las herramientas para seguir nues-
tro camino profesional solos. Aprendimos que el maes-
tro verdadero, es sembrador de eternidad, mostrando
a la juventud helénica el ejemplo de su austeridad y de
su virtud. La pasién y entrega con la que vivia a diario,
llenaba de entusiasmo a quienes conviviamos con él.

Su personalidad fue una mezcla de rigidez, ponde-
racién, humildad, buen juicio, bondad, plena madurez
humana e intelectual y es por eso que supo asumir con
valentia y dignidad sus circunstancias, su tiempo y su
fin y con ello asumié y cumplié su misién.

Al imponer el HIM el dia de hoy el nombre del
Maestro Gordillo a la sala de Nefrologfa, honra su
memoria y la trasmite como galardén a los alumnos
actuales y futuros, lo que a su vez honra al HIM.

Cumple asf esta Institucién su alta y permanente
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misién: por una parte reconocer a los grandes préce-
res que han profesado en sus aulas y senalarlos como
prototipos y paradigma a los demds miembros de la
comunidad medica; y por otra parte, preparar y educar
a sus alumnos, y fijar como guias y como metas, a pa-
ladines de la Nefrologia, de la reciedumbre moral, de
la solidez cultural y la profundidad de su humanismo.

En fin... la vida me dio la oportunidad de cono-
cerlo en dos facetas: como maestro y amigo, lo cual

entrafaba una dificultad para distinguir entre una y
otra, pues como maestro fue siempre un gran amigo y
como amigo era una permanente ensefanza.

Gracias, querido maestro, por su guia. Estd con-
migo, siempre ha estado y siempre estard. Descanse en
paz y su recuerdo imperecedero alumbrard los afos que
nos queden de vida a sus alumnos y serd un ejemplo a
seguir de generaciones futuras.

Hasta siempre!! Muchas gracias.

Rebeca Gomez Chico
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RECUERDOS SOBRE GUSTAVO GORDILLO

Conoci a Gustavo Gordillo en 1960 en una Reu-
nion Panamericana de Nefrologfa Pedidtrica en Ca-
racas, Venezuela. Volvimos a encontrarnos cuando
fui invitado a participar como Profesor Visitante en
su Curso Monografico de Nefrologia Pedidtrica en
el Hospital Infantil , en la ciudad de México, en el
ano 1964 . El evento duro tres semanas. Fui invitado
porque el Profesor Jack Metcoff, el que participaba
originariamente, tuvo un inconveniente inesperado y
le sugiri6 a Gustavo que yo lo reemplazara. Gustavo se
habia entrenado con el en Boston. Yo habia conocido
al Profesor Metcoff cuando asisti a reuniones informales
sobre el Sindrome Nefrético que él organizaba para un
pequefo grupo, al que fui invitado porque presenté y
publiqué sobre mis trabajos en el Babies Hospital de la
Universidad de Columbia sobre liquidos y electrolitos
en ninos operados del corazon.

Cuando estuve participando en el Curso de Gusta-
vo, conoci a su familia. Gustavo era un indigeno me-
jicano; su esposa Tucheé era media indigena mejicana
y media francesa, con grandes ojos azules brillantes y
cabellos negros muy ondulantes, que enmarcaban su
muy delicada cara blanca como una corona. Ella era
una Reina, siempre elegante y en control, pero muy
delicada.

Muy pronto, Gustavo y yo reconocimos que éramos
como hermanos. Siempre compartiamos la habitacién
cuando ibamos a Congresos Médicos y conversabamos
hasta muy tarde en la noche o temprano en la manana,
acerca de lo que pensdbamos y hacfamos. Con frecuen-
cia nuestras familias tambien iban juntas. Cuando fui
invitado a organizar la Nefrologia Pedidtrica en el Sur
de la Florida (USA) a traves de la Universidad de Mia-
miy el Hospital Jackson Memorial de Miami, hicimos
el viaje desde Los Angeles en auto toda mi familia (mi
sefora Louise, nuestras hijas Bernarda y Laurencia, y
yo) y nuestro perro "Don Pepe”, un Schnauzer gigante.
Toda la familia Gordillo (Gustavo, Tucheé , Gustavo
hijo, Tucheé hija, Rodolfo, Gabriel, y Verénica y su
perro “Hippie”, un Scotty Terrier traida de Inglaterra)
estuvo presente en New Orleans (EE.UU.), donde nos

encontramos para celebrar los 25 afios de casados de
Gustavo y Tucheé .

Un dia, Louise preparé un lindo desayuno-almuer-
zo, usando las camas como mesas; “Don Pepe” y “Hip-
pie” también ayudaron. La pasamos muy bien, hacien-
do algo que reforzé la relacién entre las dos familias.

Pronto fue obvio para nosotros que Tuchee era la
que mantenia unida a la familia. Ella era la "Catedral"
de Gustavo y la estrella que lo guiaba; Gustavo y yo nos
llamabamos por teléfono a menudo. Una conversacion
que sobresale en mi mente fue cuando Tucheé fallecié
subitamente en la entrada del hotel donde asistian a un
Congreso Médico; inmediatamente viajé a la Ciudad de
Mexico para estar con Gustavo y su familia.

Despues de eso, a medida que el reorganizaba su vi-
da con la ayuda tan apreciada e importante de su nueva
esposa Bony, ya raramente nos vefamos; pero sus hijos
se mantuvieron en contacto con sus "tio José /Pepe y
tia Luisa". Verdnica me llamé el triste dia de la muerte
de Gustavo. Por varios meses él ya no habia querido
tomar ni una copita de los licores que tanto disfrutaba
en cantidades mas alld de lo imaginado. Me criticé una
vez, diciendo «ustedes, los argentinos no saben beber",
y aclaré que "uno tiene que echar un poco de la bebida
en las macetas".

Ademis de haber sido mi buen amigo por mis de
20 afos, Gustavo constantemente me abria puertas.
Me ayudé para ser parte de la Nefrologia Pedidtrica
Nacional (EEUU) e Internacional, y a entender el lado
politico de la Medicina Académica. Estuvo intensamen-
te comprometido en la creacion de nuestros Seminarios
de Nefrologia Pedidtrica y participd, con entusiasmo y
dedicacion, en los primeros ocho.

Gustavo y su familia, para mi, fueron un ejemplo de
como combinar con éxito las demandas profesionales y
las necesidades personales, y gozar del proceso. Pienso
con frecuencia sobre Gustavo como mi punto de refe-
rencia y siempre aprecio sus generosos regalos de todo
tipo para mi y mi familia. En sus grandes momentos,
mientras Tuchee "fue" una Reina, el fue un Rey.

Happy hour, Gustavo!

José Strauss (escrito con la colaboracién de
Bernarda Strauss y de Louise Strauss)
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GUSTAVO GORDILLO INVESTIGADOR

Al concluir sus estudios de posgrado en 1954, Gus-
tavo Gordillo fue nombrado Investigador de Tiempo
Exclusivo del servicio de Escolares del Hospital Infantil
de México.

El mérito mds notable de Gustavo Gordillo, o quizd
el primero, fue que fundé y dirigié, en el Hospital
Infantil de México "Federico Gémez", en 1961, el
primer Servicio y Laboratorio de Investigacién de Ne-
frologia Pedidtrica de todo el mundo. Permanecié en
ese cargo, con actividades prolificas, hasta su jubilacién
en el ano 1990. La vastedad, abundancia y trascenden-
cia de sus investigaciones, amerit6 la denominacién de
“Departamento de Investigaciones Nefroldgicas” que
persiste hasta la fecha.

De sus investigaciones iniciales, las mds reconocidas
fueron las relacionadas con el manejo renal de liquidos
y electrolitos. Los resultados de sus estudios, acerca de
las alteraciones hidroelectroliticas del nifio desnutrido
con diarrea aguda, esencialmente hiponatremia por di-
lucién, llevaron a la disminucién de su letalidad, que
era debida principalmente a la correccién inadecuada
de dichas variaciones, que no eran sino parte de las
caracteristicas de la desnutricién crénica.

Los estudios realizados en nifios con desnutricién
grave permitieron definir una nueva entidad en ellos: la
nefropatia kaliopénica por grave deficiencia de potasio.

Como resultado de esta linea de investigacién ini-
cial, dirigié multiples cursos y seminarios sobre elec-
trolitos en pediatria, publicé mds de 30 articulos y dos
libros con varias ediciones.

Sentd las bases de los diferentes esquemas de tra-
tamiento para los principales desequilibrios hidroelec-
troliticos en ninos, siempre como resultado de investi-
gaciones al respecto. La mayoria permanecen vigentes
aunque algunos con pequefias modificaciones pues
como €l decia frecuentemente: “Las verdades de hoy
serdn las mentiras de manana”

Las demds lineas de investigacion fueron dirigidas
a corroborar o casi siempre a desmentir, las supuestas
verdades vigentes. Y para mayor mérito de Gordi-
llo, como investigador, la mayoria de las “verdades”
implicaban el total desconocimiento de la patologia
renal pedidtrica. Cuando €l inicié la alta especialidad
de Nefrologia Pedidtrica, varias de las nefropatias se

diagnosticaban, erréneamente, como Pielonefritis,
inclusive por patologia. La mayoria de los diagnésti-
cos patoldgicos erréneos correspondian a defectos en
el procesamiento técnico de los especimenes. Dichos
errores, principalmente, por el exagerado grosor de los
cortes y coloraciones inapropiadas.

Otra linea de investigacion la constituyé el estudio
de las enfermedades renales en los ninos, por medio
de la biopsia renal percutdnea, procedimiento intro-
ducido en el Departamento de Nefrologia desde 1967.
Gordillo logré equipar, dentro del Departamento, un
Laboratorio completo para el procesamiento y estudio
correcto de las biopsias renales, tanto por microsco-
pia de luz como por inmunofluorescencia. Con este
procedimiento, fue posible contribuir a establecer el
prondstico de las Glomerulonefritis y algunas nefro-
patias tibulo-intersticiales, tal como la nefropatia por
analgésicos.

Estos estudios, llevaron a la invitacién del Depar-
tamento, al Estudio Internacional de Enfermedades
Renales en los Nifios (International Study of Kidney
Disease in Children), en el cual Gordillo tuvo, en todo
momento, una participacion destacada.

Los resultados de todas sus investigaciones eran
publicados en revistas nacionales e internacionales y
los presentaba en cursos monograficos anuales de ac-
tualizacién en Nefrologfa.

Desarrollé6 indices de diagnéstico temprano para
diferenciar oliguria por deshidratacién o por insufi-
ciencia renal aguda, y para deteccién de hipercalciuria,
con procedimientos no invasores. Bajo su direccién, se
iniciaron en México las hemodidlisis, las didlisis peri-
toneales y el trasplante renal en ninos, convirtiéndose
asi en un pilar cardinal de la pediatria mexicana y del
Hospital Infantil de México Federico Gémez.

Para la elaboracién del primer texto de “Nefrologia
Pedidtrica” en todo el mundo, se utilizaron los resulta-
dos de sus investigaciones publicadas.

El desarrollo del Departamento en sus primeros
20 afos, culminé con la publicacién de otros cuatro
libros: “Epidemiologia y Prevencién de las Enferme-
dades Renales”, “Deshidratacién Aguda en el Nifo”,
“Procedimientos de Diagndstico y Terapéutica en las
Enfermedades Renales de los Nifios” y “Electrélitos en
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Pediatria: Fisiologia y Clinica”. Dichas obras tuvieron
gran impacto en la comunidad pedidtrica y nefroldgica
de México y de América Latina.

En el libro conmemorativo del Primer Centenario
de esta Academia, Gordillo dio a conocer los primeros
casos de Microangiopatia trombética renal diagnosti-
cados en México.

Para conmemorar sus XXX afos de recepcién pro-
fesional se le distingui6 con la publicacién de un libro
“Tépicos Selectos de Nefrologia” escrito por varios de
los “monstruos” de la Nefrologia Pedidtrica de todo
el mundo hace 36 afos. Fue un tributo universal a su
labor, que aun tiene vigencia.

Como pionero de la Nefrologia Pedidtrica, Gordillo
organizd y presidié el Primer Simposio Internacional
de la especialidad, en Guadalajara, Jalisco, en Diciem-
bre de 1968, con lo que lanzé la presencia de México al
dmbito internacional y del cual se derivé la fundacién
de la Asociacion Internacional de Nefrologia Pedidtrica
y de la Asociacién Latino Americana de Nefrologia
Pedidtrica, de la cual fue también su presidente.

Ademds, fue presidente y Fundador de la Sociedad
Mexicana de Nefrologfa, del Instituto Mexicano de
Investigaciones Nefrolégicas y miembro honorario de
varias sociedades de investigacién, nacionales e inter-
nacionales.

Recibié otras importantes distinciones, entre
otras: Miembro Titular de esta Corporacién, Premio

“Federico Gémez” de la Asociacién de Médicos del
Hospital Infantil de México, Premio a la Excelencia
Médica otorgado por la Secretaria de Salud, Presea el
“Rifién Dorado” de la Sociedad Europea de Nefrologia
Pedidtrica y el Reconocimiento “Ira Greifer”, médximo
galardén de la Nefrologia Pedidtrica Internacional en
Julio de 2010.

Estamos convencidos que el reconocimiento mds
importante y permanente que ha recibido y recibird
Gordillo, es aquel que le profesan con admiracién y
respeto sus alumnos, nefrélogos pediatras formados
bajo su tutela, provenientes de todos los dmbitos del
territorio nacional y pricticamente de todos los paises
de América Latina y el Caribe.

Muchos de ellos han sido a su vez pioneros en sus
lugares de origen para la creacién y desarrollo de servi-
cios de Nefrologia Pedidtrica.

Nuestro mejor homenaje a su memoria serd man-
tener vigente esa tradicién de alto nivel de atencién
médica en el campo de las enfermedades renales y de
busqueda permanente de respuesta a las multiples inte-
rrogantes que sigue y seguird planteando la Nefrologia
Pedidtrica.

El me la enseié cémo se debe capacitar en medici-
na: a través de la investigacién, que avale la asistencia
y soporte la docencia.

Descanse orgullosamente en paz.

Dr. Felipe R. Mota y Herndndez
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EL DEPARTAMENTO DE NEFROLOGIA
DEL HOSPITAL INFANTIL
DE MEXICO FEDERICO GOMEZ
LLEVA EL NOMBRE DEL
DR. GUSTAVO GORDILLO PANIAGUA

Palabras pronunciadas el || de Septiembre de 2013 con motivo de la ceremonia realizada
en el Auditorio del Hospital Infantil de México Federico Gémez, en la cual se devel6 la placa
conmemorativa que da constancia que, a partir de esa fecha, el Departamento de Nefrologia
llevara el nombre del “Dr. Gustavo Gordillo Paniagua”.
Esta placa ya se encuentra instalada en el Departamento de Nefrologia.

Al concluir sus estudios de posgrado en el Hospi-
tal Infantil de México y en la Divisién de Metabolis-
mo del Children Medical Center de Boston, el maes-
tro Gustavo Gordillo fue nombrado Investigador de
Tiempo Exclusivo del Departamento de Hematologia
y Nefrologia del Hospital Infantil de México, a cargo
del Dr. Rafael Soto Allande.

Posteriormente, en 1961 fundd y fue el primer Jefe
del Departamento de Investigacion en Nefrologia, de
nueva creacién en nuestra Institucién y primero en el
dmbito nacional e internacional.

Una de las importantes lineas de investigaciéon de-
sarrolladas en el Departamento de Nefrologia, fue el
estudio histopatoldgico de las principales enfermeda-
des renales de los ninos por medio de la biopsia renal
percutdnea, procedimiento introducido en el Departa-
mento desde 1967. Con este recurso fue posible con-
tribuir al conocimiento del diagndstico y prondstico
de las glomerulonefritis y algunas nefropatias tibulo-
intersticiales, al realizar el estudio inmunohistopatolé-
gico renal al inicio de las manifestaciones de la enfer-
medad y establecer las correlaciones clinicopatoldgicas
en ninos con sindrome nefrético, sindrome nefritico
agudo y nefropatias por sustancias toxicas, entre otras.
Estos pacientes permanecieron bajo vigilancia y obser-
vacién por varios aflos como pacientes ambulatorios.

Estos estudios, pioneros a nivel internacional, lle-
varon a que se invitara al Departamento de Nefrologia
al Estudio Internacional de Enfermedades Renales en

los Nifos, en el cual el maestro Gordillo tuvo, en todo
momento, una participacién destacada.

En 1972 iniciamos nuestra relacién institucional en
el Departamento de Nefrologia con el maestro Gus-
tavo Gordillo. Este trabajo conjunto se extendid, con
una breve interrupcién, hasta 1982 en que tuvimos la
oportunidad de ser uno de los coautores, conjunta-
mente con el Dr. Felipe Mota, de las segundas edicio-
nes de los libros “Diagnéstico y terapéutica de trastor-
nos renales y electroliticos en ninos” y “Deshidratacién
aguda en el nino”.

Al iniciar nuestras actividades en el Departamen-
to de Nefrologia, todos los médicos jévenes conocia-
mos que estdbamos ingresando a un Departamento
del Hospital Infantil de México, bajo la direccién del
maestro Gordillo, que se distinguia precisamente por
su extraordinaria productividad cientifica, su recono-
cida proyeccién nacional e internacional y el ambiente
propicio para nuestro desarrollo en el campo de la ne-
frologia pedidtrica.

Por supuesto que todos aprovechamos el excelente
ambiente personal y académico y rdpidamente, con el
ejemplo y el estimulo constante del maestro Gordillo,
participamos activamente en el desarrollo de las activi-
dades tanto de asistencia y ensefianza como de investi-
gacion en los tépicos mds diversos de importancia muy
relevante en su entorno y en su época.

Del maestro Gordillo admiramos siempre su defe-
rencia en su trato personal, su afin constante de plan-
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tear interrogantes médicas e impulsar permanente-
mente la busqueda de respuestas a estas interrogantes.

También reconocimos su presencia constante en las
visitas clinicas generales de lunes y viernes (las cuales
hemos mantenido sin interrupcién al momento actual)
y su participacién magistral en las sesiones tanto de re-
visién de biopsias renales, como de discusién de temas
clinicos y bibliogrificas.

Advertirdn los presentes que hemos hablado hasta
el momento en términos superlativos de la figura del
maestro Gordillo, pero lo hacemos como un justo re-
conocimiento a su personalidad y trayectoria, que nos
impulsé definitivamente en nuestro desarrollo personal
en el futuro.

Permitanme aqui repetir lo que escribimos conjun-
tamente con el Dr. Felipe Mota, en una resena publi-
cada recientemente en el Boletin Médico del Hospital
Infantil de México.

“Estamos convencidos que uno de los reconoci-
mientos mds importantes y permanentes que ha reci-
bido y recibird el maestro Gustavo Gordillo, es aquel
que le profesan con admiracién y respeto sus alumnos,

nefrélogos pediatras formados bajo su tutela, prove-
nientes de todos los dmbitos del territorio nacional
y, practicamente sin excepcion, de todos los paises de
América Latina y el Caribe.

Muchos de sus alumnos fueron a su vez pioneros
en sus lugares de origen en la creacién y desarrollo de
servicios de Nefrologfa Pedidtrica en todo el continente
y mantienen vivo y vigente su pensamiento, su lucha
incansable en el desarrollo de la Nefrologia Pedidtrica
en beneficio de los miles de nifios que en nuestra Amé-
rica padecen enfermedades que afectan la estructura y
el funcionamiento renal y sobre todo su disposicién
siempre presente de ensefar, educar y mostrar el cami-
no correcto con su ejemplo.

Su influencia decisiva marcé el camino de vida de
sus alumnos y nuestro mejor homenaje a su memoria
serd mantener vigente esa tradicién de estudio, de en-
seflanza, de alto nivel de atencién médica en el campo
de las enfermedades renales y, como él lo realizé con su
ejemplo, de busqueda permanente de respuestas a las
multiples interrogantes que sigue y seguird planteando
nuestra especialidad, la Nefrologia Pedidtrica.”

Dr. Luis Velasquez Jones

Jefe del Departamento de Nefrologia

“Dr. Gustavo Gordillo Paniagua”

Hospital Infantil de México Federico Gémez,
México, D.E, México.



Arch Latin Nefr Ped 2013;13(1):3-28

GUSTAVO GORDILLO:
UN EGREGIO CIUDADANO

Para los latinoamericanos y especificamente para
los venezolanos relacionados con la Nefrourologia pe-
didtrica, hablar de Gustavo Gordillo nos es ficil, pero
puede ser muy extenso o muy corto de acuerdo a la
disponibilidad de tiempo y/o espacio del cual dispon-
gamos. Sin duda fue hombre excepcional, al cual todos
los que le conocimos, independientemente que hubié-
semos sido formados o no bajo su tutela, llamdbamos
el Maestro Gordillo.

Ya desde los anos sesenta, cuando nos formdbamos
como médicos generales, era casi rutina en las sesiones
médicas y en las discusiones de casos clinicos, que el
nombre de Gordillo aflorara con frecuencia en relacién
a asuntos diagnésticos, terapéuticos o de investigacion,
y obviamente en la década del 70 —cuando inicidbamos
nuestra formacién pedidtrica y ulteriormente nefrope-
didtrica— la lectura del material aportado por el Maes-
tro y colaboradores en materia de agua y electrolitos
(fisiologia y trastornos hidroelectroliticos) y en materia
nefroldgica fue obligatorio y extremadamente impres-
cindible en la formacién de la mayoria de los pediatras
y nefrélogos de la region.

iQué orgullo cuando llegué a fines de los afios 70
a la Universidad de Londres, Guy’s Hospital, y ver en
la biblioteca, entre los libros de nefrologia general y
pedidtrica en diferentes idiomas, varios libros de Gor-
dillo, los cuales mantuvimos como libros de consulta
durante el posgrado en esa institucién!

Sociedades cientificas de Venezuela y particular-
mente la Sociedad Venezolana de Pediatrfa, durante
muchos anos tuvo en nuestro pais a Gordillo como
expositor en multiples congresos, jornadas y cursos
de educacién médica continua y acordamos undnime-
mente otorgarle la Membresia Honoraria en esta Socie-
dad Pedidtrica en los anos 80.

Afios més tarde fue nuestro asesor para consolidar el
Capitulo Venezolano de Nefrologia Pedidtrica, actual-
mente con mds de 100 miembros en ALANEPE.

Por ello fue un inmenso honor para mi, durante
mi gestién como Secretario General de ALANEPE
2005-2011, postular al maestro Gustavo Gordillo ante
la Asociacién Internacional de Nefrologia Pedidtrica
(IPNA) para el “Premio Internacional Ira Greifer”, el
cual le fue otorgado en Nueva York en Julio 2010, alti-
ma vez que compartimos.

Esta postulacién me permitié ademds profundizar
el conocimiento de la semblanza de Gordillo y su obra
y presentarla, conjuntamente con otros colegas, en el
homenaje que recién este ano se le brindara en el Se-
minario Internacional de Nefrologia Pedidtrica en la
Universidad de Miami.

Comparto el homenaje que se le rinde al egregio
ciudadano Gustavo Gordillo... el MAESTRO!

Nelson Orta
Valencia. Venezuela



Arch Latin Nefr Ped 2013;13(1):3-28

Recuerdos y homenajes

Conoci al Dr. Gustavo Gordillo en enero del afio
1975 cuando asisti al Curso Monografico de Nefrolo-
gia Pediatrica que se dictaba a comienzos de cada afio
en el Hospital Infantil de México bajo su impecable
direccion.

Para esa época, estos cursos monograficos tenian
una duraciéon de casi 4 semanas y se programaban
coordinadamente con los Seminarios de Nefrologia
Pediatrica que también se realizaban a comienzos de
afio bajo la direccion del Dr. José Strauss, con quien
Gustavo formé un duo académico y profesional que
dej6 un invalorable legado a la Nefrologia Pediatrica
de las Américas y del mundo, mucho mas alld de la
entrafiable amistad que los uni6é durante muchos afios.

Fueron semanas de intenso trabajo entre chatlas,
seminarios y discusiones de casos clinicos que se pro-
longaban hasta el final de tarde, dia tras dfa, siempre
con la participacion oportuna y pertinente de Gustavo,
quien sacaba provecho de cada momento, situacién o
presentacion para enriquecer la discusion clinica.

Durante los afios siguientes, y gracias a las maltiples
ocasiones en las cuales tuve el privilegio de compartir
con Gustavo los Congresos y Seminarios de Nefrolo-
gia Pediatrica celebrados en tantos paises, logré cono-
cer al Maestro en su verdadera dimension cientifica y
sobre todo en su dimensién humana.

Fue para mi un enorme placer y aun mas grande
honor, el haber formado parte de los autores de su li-
bro de Nefrologia Pedidtrica, editado conjuntamente con
nuestro querido Ramén Exeni y nuestro recordado
Jorge de La Cruz, el cual se ha convertido en lectu-
ra obligada para todos los nefrélogos pediatras de la
Region.

Hoy me uno a todos sus discipulos y amigos para
contribuir a este merecido reconocimiento como uno
de los grandes pioneros de la nefrologia pediatrica en
el mundo y como uno de los hombres que mas han
promovido e impulsado el desarrollo de nuestra espe-
cialidad en Latinoamérica.

Gracias Gustavol

Michelle Lépez Luzardo

Caracas, septiembre 2013
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Recuerdos y homenajes

El Maestro Gustavo Gordillo Paniagua, en compa-
fifa de la Dra. Renée Habib, el Dr. Rodriguez Soriano
y el Dr. José Strauss, marcaron un hito en la Nefrologia
Pedidtrica latinoamericana.

Los Cursos Monograficos de Nefrologia Pedidtrica
del Hospital infantil de México, celebrados cada afo
con asistencia de numerosos latinoamericanos, fueron
de inmensa ayuda, con énfasis pedidtrico y nefrolégico
intercalados.

Durante mi entrenamiento, en los anos 1978 y
1979, tuvimos compafieras y compaferos de México,

En esta foto estd la firma original del

Dr. Gustavo Gordillo Paniagua.

Al lado del Dr. Gordillo estd el Dr. Felipe Mota Herndndez
y en medio de los dos, una doctora invitada de la
Argentina. Al lado del Dr. Ricardo Mufioz Arizpe
estd la Dra. Ruth Caballero, de El Salvador.

Y en el extremo izquierdo estdn el Dr. Roberti, de
Venezuela y el Dr. Miranda, de Pert.

Detrds del Dr. Mota estdn el Dr. Zaniga,
nefrélogo pediatra e inmunolégo mexicano

y el Dr. Ricardo Gastelbondo Amaya.

Espana, Argentina, Brasil, Venezuela, Bolivia, Guate-
mala, Nicaragua, Repuiblica Dominicana, Costa Rica
y El Salvador .

De Colombia, discipulos directos del Dr. Gusta-
vo Gordillo han sido el Dr. Jorge De La Cruz Pa-
ris, de Bogotd y pionero colombiano; el Dr. Ricardo
Gastelbondo, de Bogotd; el Dr. José De La Cruz, de
Bucaramanga; el Dr. Germdn Cdrdenas, de Barranca-
bermeja; el Dr. Leovigildo Mercado, de Barranquilla;
el Dr. Oscar Herndndez, de Bogotd y la Dra. Iris de
Castafio, de Cali.

Ricardo Gastelbondo Amaya

En esta foto se celebraba en junio de 1979 la despedida del
Dr. Ordngel Lunar, de Venezuela y el Dr. Ricardo
Gastelbondo Amaya, luego de finalizar el entrenamiento por
dos anos.

De izquierda a derecha en la parte superior, estdn el

Dr. Pedro Saracho, de Argentina; el Dr. Gustavo Gordillo;
la Dra. Ruth Caballero, de El Salvador; la esposa del Dr.
Saracho, el Dr. Rene Feiman, de Brasil; el Dr. Rodolfo Gor-
dillo, doctor mexicano y el Dr. Ricardo Mufioz Arizpe.

En la parte inferior, de izquierda a derecha: el Dr. Ordngel
Lunar, de Venezuela; el Dr.Ricardo Gastelbondo, de
Colombia; Martha Lucfa Chirivi de Gastelbondo; las es-
posas del Dr. Feiman, del Dr. Gordillo y del Dr. Mufioz
Arizpe.

__HOSBTATTNFANTICT

X111 CURSO MONOGRAFICO DE NEFROLOGIA PEDIATRICA
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Recuerdos y homenajes

Gustavo Gordillo Paniagua fue un visionario y ge-
nerador de voluntades. Prueba palpable de ello fue la
organizacién del Congreso Internacional de Nefrologia
Pedidtrica en Guadalajara en 1968, el que di6 piso y
contribuyd a la estructuracién de la Asociaciéon Inter-
nacional de Nefrologfa Pedidtrica (IPNA).

Anteriormente, en el Congreso Panamericano de
Pediatria celebrado en Caracas en 1960, sus extraor-
dinarias exposiciones sobre fisiopatologia renal y me-
tabolismo hidroelectrolitico despertaron tal interés
entre los asistentes, entre los cuales me contaba, por la
naciente especialidad que nos llevd a viajar a México
a participar en los Cursos Monogréficos que Gordillo
realizaba en su Servicio del Hospital Infantil y los que
fueron la semilla para el nacimiento de Servicios de
Nefrologia en todo el continente americano.

Su extraordinaria capacidad docente manifestada en
las multiples participaciones que realizé en Congresos,
talleres y otros eventos a los que era frecuentemente
invitado, lo convirtieron en el auténtico Maestro de ge-
neraciones y sus ensenanzas y espiritu de investigacién
asi como su particular concepto de la vida, nutrieron
el intelecto de todos los que tuvimos el privilegio de
conocerlo y trabajar a su lado.

De una forma u otra todos fuimos alumnos de Gor-

dillo.

Alberto Bercowsky

Tengo mis mejores recuerdos del Dr. Gustavo
Gordillo.

Recuerdo claramente su primer visita a nuestro
Hospital Nacional "Alejandro Posadas" en el que dejé
un recuerdo imborrable entre todos nosotros. Ya era
una figura de trascendencia internacional y su humildad
y calidez cautivé a nuestros médicos

Lo llevamos a comer a un restaurante en el
Mercado Central de Ciudadela y disfrutaba del paseo
por los diversos puestos de frutas y verduras haciendo
comentarios entre admirativos y risuefios. Comenté
que lo que mds lo impactd fue ver como unos obreros
de una obra en construccién preparaban ellos mismos
su asado y suspendian su trabajo para comer, algo que
nunca habia visto.

Mis recientemente, a raiz de sus viajes a Buenos
Aires, disfruté de varias veladas con su esposa y la
familia Exeni y alli sus relatos eran de una riqueza
que asombraban. Hablar de cémo organizé el Primer
Mundial de Nefrologia Pedidtrica, cémo asesoré al
gobierno chino a organizar la nefrologia y su paso por
Chicago unos anos antes de mi estadia alli, contdindonos
su discusiones sobre electrolitos con su compafero,
nada menos que Darrow.

Haber conocido a un ser humano como Gustavo
Gordillo fue una gran experiencia. Se trata de esas
personas a las que uno no deja de extrafar.

Horacio A Repetto



(%]

Arch Latin Nefr Ped 2013;13(1):3-28

Recuerdos y homenajes

GUSTAVO GORDILLO VIDENTE

No queriamos dejar de participar en este homenaje
al Dr Gustavo Gordillo.

Los profundos lazos que lo unieron a nuestro padre
hizo que lo consideraramos parte de nuestra familia.

Serd inolvidable para nosotras las conversaciones du-
rante los encuentros que compartimos con él, en las que
sus relatos nos fascinaron por sus increibles experiencias
como pionero de la Nefrologia Pedidtrica mundial.

Gustave Gordillo F'aniagu.a

ELSEVIER

sPorque lo de vidente ?

Durante nuestra permanencia en México, entabla-
mos una relacion muy célida, eramos muy chicas y era
nuestra primer experiencia fuera de casa.

Un dia en que nos visitaba, nos dijo: "chicas, les
traje un regalo”, y joh! sorpresa, era su libro de Elec-
trolitos en el que habia una dedicatoria. "A las futuras
nefrélogas”.

Pasaron varios afios y se hizo realidad.

Dras Claudia y Andrea Exeni

Libro Nefrologia Pedidtrica, tercera edicién,
de los Dres. Gustavo Gordillo Paniagua, Ramén Exeni y

Jorge de la Cruz.
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Dr. Alberto Bercowsky. Dr. Ira Greiffer y sefiora,
Dres. Jorge de la Cruz Paris, Renée Habib y Gustavo Dr. José Grunberg, Dr. Gustavo Gordillo y Dr. Carlos A.
Gordillo Paniagua. Gianantonio.
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Premio entregado al Dr. G. Gordillo por la International Rifion de Oro otorgado al Dr. G. Gordillo por la European
Pediatric Nephrology Association, en New York, en 2010. Society for Paediatric Nephrology.
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Gustavo Gordillo, con su hija Verdnca, durante el happy

El Dr. G. Gordillo, en Buenos Aires,

hour.
o con la familia del Dr. R. Exeni, en la Navidad de 2009.

Dres. Gustavo Gordillo Paniagua, Ramén Exeni y Horacio

Gustavo Gordillo con su nieto Rodrigo, su bisnieto Adam Repeto y sus esposas, acompanados por Claudia Exeni.

y su hija Verénica.
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Dr. G. Gordillo Paniagua y su esposa Bony en el sur de la

Republica Argentina.
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SINDROME UREMICO HEMOLITICO.
EL ROL DEL BOVINO COMO
RESERVORIO DE ESCHERICHIA COLI
PRODUCTORES DE VEROCITOTOXINAS (VTEC)

Analia Etcheverria,® Guillermo Arroyo,” Alberto Parma’ y Nora Lia Padola®

El sindrome urémico hemolitico (SUH) es un des-
orden multisistémico caracterizado por trombocito-
penia, anemia hemolitica e insuficiencia renal aguda.

La forma tipica del SUH es causada por serotipos
particulares de Escherichia coli productores de veroci-
totoxinas (VTEC).

El SUH fue descripto por primera vez en Suiza
por Gasser y cols.? y a partir de 1964, los primeros
casos en Argentina fueron estudiados por el Dr. Carlos
Giannantonio.?

Un hito en el conocimiento de la enfermedad fue la
publicacién de Karmali demostrando categéricamen-
te el papel protagonico de la relacién entre la E. coli
productoras de verotoxina y el SUH.* Rivas y cols.
analizaron 87 cepas de VTEC provenientes de pacien-
tes con SUH, de las cuales 66 (75,8%) fueron seroti-
pificadas como O157:H7 y 21 (24,1%) como VTEC
no-0157.

En Argentina, el SUH es una enfermedad endé-
mica, con el registro mds alto del mundo, con aproxi-
madamente 420 casos declarados anualmente y una
incidencia de 17/100 000 en nifos menores de 5 afios
de edad.® Posee un aumento estacional de casos en
primavera y verano y afecta principalmente a nifios
entre los 6 meses y los 5 anos de edad, siendo los pa-
cientes generalmente ninos eutréficos, de clase media,
con buenas condiciones sanitarias y ambientales.” Es la
causa principal de insuficiencia renal aguda y la segun-

a. Laboratorio de Inmunoquimica y Bioecnologia, Centro de
Investigacion Veterinaria de Tandil (CIVETAN), CONICET,
CICPBA, Facultad de Ciencias Veterinarias, UNCPBA.
Provincia de Buenos Aires, Argentina.

da causa de insuficiencia renal crénica y transplante
renal en nifnos en Argentina.®"°

La familia de bacterias conocidas como VTEC se
caracterizan por producir toxinas denominadas vero-
citotoxinas (V'Ts) que son las responsables de las lesio-
nes trombdticas en la microvasculatura que forman la
base histopatolégica del SUH y del dafio en las célu-
las endoteliales que es el evento clave en que subyace
su patogénesis.'"'* Luego de ser ingerida y resistir las
condiciones acidicas del estémago, VTEC se une a las
células del epitelio intestinal y libera las VTs que serdn
absorbidas hacia la circulacién.” Las células endote-
liales son un blanco importante para las toxinas, pero
otros tipos celulares como células tubulares renales,
células mesangiales, monocitos y plaquetas también
pueden ser afectadas por las V'Ts."

EL BOVINO:
RESERVORIO DE VTEC

Durante los tltimos quince anos, un niimero cre-
ciente de brotes de colitis hemorrdgica (CH) y SUH
en humanos ha sido relacionado a la ingestién de car-
ne y productos licteos contaminados con O157:H7
en distintos paises, sugiriendo un rol importante del
ganado como reservorio del patdgeno.>'
tipos de VTEC asociados a enfermedad en humanos
han sido aislados de productos cérnicos,"”"” productos
lécteos®™*' y heces de bovinos con y sin diarrea®?.

Estudios realizados en Argentina han corroborado
que el bovino es reservorio de VTEC.>*?° Sanz et al.,
determinaron una prevalencia de VTEC del 32,8%
en bovinos en pastoreo y en matadero.** En bovinos

Varios sero-
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de feedlot (el feed lot o engorde a corral surgi6 ante la
necesidad de intensificar la produccién, y consiste en
encerrar los animales en corrales donde reciben el ali-
mento en comederos) la prevalencia de VTEC fue del
67,2% cuando se realizaron 11 muestreos consecutivos
realizados quincenalmente.”

E. coli O157 se detectd en el 28,54% del total de
los establecimientos muestreados y se aisl6 del 6,7%
de los animales muestreados en forma seriada y del
0,17% de los muestreados una sola vez, confirmando la
eliminacién intermitente de VTEC al ambiente lo que
favoreceria la transmisién entre animales, posibilitando
la reinfeccién de los mismos.?

En Argentina, se detecté que vacas en ordeno (ani-
males adultos), tenfan una alta prevalencia (32%) de
VTEQC, al igual que los terneros de guachera y terneros
recién nacidos (43% y 25%, respectivamente).’® Las
altas prevalencias de los terneros recién nacidos (me-
nos de dos horas de vida) sugieren que éstos estdn ex-
puestos a VTEC desde el nacimiento y podria indicar
un rol importante en la transmisién vertical de estos
patdgenos.’!

La prevalencia de VTEC es mayor en animales
jovenes y en animales que son transportados, que reci-
ben cambios de dieta o tratamiento con antibidticos,
probablemente debido a alteraciones en la microflora
intestinal residente.*” Los terneros inicialmente son
portadores de una poblacién heterogénea de serotipos
y hay un recambio continuo de cepas de E. coli.?**
Esta diversidad disminuye cuando los animales crecen
y los serotipos predominantes de E. coli se establecen.*

EXCRECION DE VTEC

Hay datos epidemiolégicos que confirman que
las infecciones de los bovinos son eventos relativa-
mente transitorios entre animales individuales o ro-
deos.?233%3 La prevalencia individual en bovinos
dentro de los rodeos varia entre un 5% y un 50%.°® El
estado de reservorio podria deberse a una exposicion
generalizada de los bovinos a estos microorganismos.

Existe una variacion considerable en la excrecién
de E. coli O157:H7 por los bovinos. La eliminacién se
caracteriza por periodos de excrecién de VTEC en un
alto porcentaje de animales, separados por periodos de
muy baja prevalencia. E. coli O157:H7 tiene la capaci-
dad de hacer una eficiente transmisién entre animales
aun en muy bajas dosis.”’

Dentro de un rodeo, los periodos de alta prevalen-
cia en los animales pueden explicarse como el resul-
tado de una exposicién general a alimentos o fuentes
de agua contaminados o por exposiciones limitadas
afectando inicialmente a un bajo niimero de animales
que luego amplifican el agente por transmisién epi-
démica.”

Durante los primeros dias de infeccién, los terneros
eliminan entre 10% y 10® ufc/g de heces y los bovinos
adultos entre 10 y 107ufc/g de materia fecal.

Posteriormente, los terneros y los adultos eliminan
10% y 10% ufc/g de heces respectivamente por un pe-
riodo de 7 a 20 semanas.*’ Un bovino adulto excreta
entre 30 y 50 kg de materia fecal por dia, por lo tanto,
el ambiente donde se encuentren estos animales estard
altamente contaminado. Hay estudios que demuestran
que E. coli O157:H7, y posiblemente otras VTEC,
sobreviven en el ambiente por varios meses. Se han
detectado durante 10-12 semanas en las heces*** y al
menos 20 semanas en el suelo.*> VTEC ha sido aislada
también de animales silvestres y aves.®’

La eliminacién fecal de VTEC en bovinos se incre-
menta durante los meses cdlidos, lo que es consistente
con la aparicién de la mayoria de los brotes de enfer-
medad en el hombre.** Algunos autores informaron
que los bovinos eliminaban mayores concentraciones
de E. coli O157:H7 en materia fecal en los meses cd-
lidos.®

SITIOS DE COLONIZACION

El rumen actuaria como una fuente de inéculo
para el tracto digestivo posterior y esto contribuirfa
con el estado de portador de los bovinos por tiempo
prolongado.“® Se ha demostrado que E. coli O157:H7
crece poco en el contenido ruminal de animales bien
alimentados, en los que la concentracién de dcidos gra-
sos volatiles (AGV) es alta, pero crece mejor en el con-
tenido ruminal de animales con una dieta restringida,
que presentan una concentracion baja de AGV.#48

Otros investigadores demostraron que la exposicién
a altas concentraciones de AGV, similares a las encon-
tradas en el ambiente ruminal de animales alimenta-
dos con granos, puede incrementar la habilidad de E.
coli de sobrevivir a la exposicién de secreciones dcidas
en el abomaso, resultando en un mayor nimero de
estas bacterias en colon y heces de rumiantes.”

Sin embargo, otros autores afirman que el bajo nd-
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mero de E. coli en el rumen podria ser el resultado del
éxito de los anaerobios comensales en la competencia
por los nutrientes, mds que el resultado del efecto de
los AGV sobre el desarrollo de este microorganismo.*®

Cuando se realizaron estudios con bovinos y ovi-
nos inoculados experimentalmente para investigar el
patrén de eliminacién de E. coli O157:H7 y el sitio de
localizacién de este patégeno en el tracto gastrointesti-
nal (TGI), el hallazgo mis significativo fue que E. coli
O157:H7 persiste en el TGI medio-posterior (Gltima
porcién del ileon, ciego y colon) y no permanece por
largos periodos en el estémago (rumen, reticulo, omaso
y abomaso) o duodeno.”

Por otro lado, la concentracién y la localizacién de
E. coli O157:H7 en la primera semana de infeccién no
predice el tiempo durante el cual los animales serdn
portadores de esta bacteria.

Pueden observarse tres patrones de eliminacién
entre los animales inoculados experimentalmente con
E. coli O157:H7: 1) animales que eliminan el microor-
ganismo por menos de una semana, 2) animales que lo
eliminan por un mes aproximadamente y 3) animales
que lo hacen por mds de dos meses.

Luego de la primera semana posinoculacién, E.
coli O157:H7 se recuperé principalmente de las he-
ces, representando al contenido del colon. Durante
este tiempo, la recuperacién de las bacterias del ru-
men y duodeno estuvo correlacionada con muestras
de materia fecal positivas. La dosis inicial de bacterias
inoculadas se mueve ridpidamente a través del TGI,
en 1 h se encuentra en el duodeno y a las 6 h post
inoculacién puede recuperarse de las heces. Aunque E.
coli O157:H7 se encuentre en el TGI superior, su con-
centracién y su proporcién relativa con la flora total se
incrementa en el TGI posterior.*

Investigaciones recientes demostraron que E. coli
O157:H7 se encuentra asociada a la mucosa rectal ad-
yacente a la unién rectoanal (RAJ), ya que la mayoria
de las bacterias se recuperaron de una regién entre 3
y 5 cm préxima a RA]J. El tropismo por esta regién
se demostré en bovinos inoculados en forma oral,
bovinos que compartian el espacio con animales que
eliminaban E. coli O157:H7 y en animales colonizados
naturalmente. Histolégicamente, RA]J es la unién del
epitelio escamoso estratificado del canal anal y la mu-
cosa epitelial columnar del recto. No se conocen exac-
tamente cudles son los factores que median el tropismo
de estos patdgenos por esa regién, probablemente estd
basado en la interaccién entre una adhesina bacteriana

y un receptor de la célula epitelial cuya accesibilidad o
expresién se produce predominantemente en esa zona
del TGI. Pueden observarse en la submucosa grandes
agregados de foliculos linfoideos que se extienden 2
a 5 cm proximal de RAJ y en sus dpices penetran la
muscular de la mucosa para contactar con 4reas del
epitelio °'.

Otros serogrupos no-O157:H7 como 026, O111 y
05, asociados con la enfermedad en el hombre y pre-
sentes en el TGI del bovino, alcanzan concentraciones
elevadas en el intestino grueso pero no se observan en
RA]J. Es decir que la mayoria de las cepas de VTEC
presentes en el bovino no comparten con el serotipo
0157:H7 el tropismo por la porcién terminal del rec-
t0.”!

Entre los animales positivos a E. coli O157:H7 hay
un nimero reducido de “super-eliminadores” que in-
crementan la transmisién y persistencia dentro de un
rodeo. La eliminacién de grandes cantidades de E. coli
0157:H7 resulta principalmente de la colonizacién en
la porcién terminal del recto y por eso la colonizacién
rectal seria un prerrequisito para la presencia de ani-
males “super-eliminadores” en un rodeo.”!

FACTORES BACTERIANOS QUE
INFLUYEN EN LA COLONIZACION

La intimina y el Tir (receptor de intimina) son
factores criticos para la intima adherencia y la forma-
cién de la caracteristica lesién de “artaching and effa-
cing” de Escherichia coli enterohemorrdgica (EHEC),
un subgrupo de VTEC que incluye a todas las cepas
que causan enfermedad en el hombre, producen vero-
citotoxinas codificadas en fagos, poseen un locus de
borrado del enterocito y un pldsmido de virulencia, y
Escherichia coli enteropatogénica (EPEC) sobre células
en cultivos celulares.”>*

La intimina se une al Tir codificado por la bacteria
y también a receptores codificados por las células del
huésped,””” aunque algunos estudios demuestran que
los bovinos no poseen un receptor para intimina en la
mucosa del recto terminal y que la unién de la intimi-
na a este nivel es dependiente de la presencia del Tir.’®

Sin embargo, el gen eae no estd presente en todas
las VTEC aisladas de bovinos indicando que otros
factores estdn influenciando la persistencia de estas
bacterias en el tracto gastrointestinal de esta especie
animal.”**' Se han identificado adhesinas accesorias en
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VTEC que median la unién a cultivos celulares inclu-
yendo EspA, Tha, Efal, entre otras.®>** Efal influen-
cia la asociacién de VTEC no-O157 con la mucosa
intestinal de bovinos de varias maneras: puede actuar
como adhesina per se, puede promover la superviven-
cia de VTEC en el tracto gastrointestinal de bovinos,
modulando la inmunidad de mucosas o puede actuar
indirectamente influenciando la expresién y secrecién
de proteinas codificadas en una isla de patogenicidad
denominada locus para el borrado del enterocito (LEE)
u otras proteinas asociadas a membrana.®®

La persistencia de la bacteria requiere de una ta-
sa de multiplicacién bacteriana casi igual a la tasa en
que la bacteria es eliminada del sistema intestinal por
el pasaje de la dieta y de la materia fecal y/o por la
replicacién y recambio de las células del epitelio intes-
tinal.®® La persistencia de E. coli O157:H7 en el tracto
gastrointestinal depende del balance entre la replica-
cién bacteriana y la tasa de proliferacién en células
epiteliales.”

ELBOVINO:
PORTADOR ASINTOMATICO

Los bovinos adultos pueden actuar como portado-
res asintomdticos de cepas VTEC similares a las que
producen enfermedad en humanos. Algunos investi-
gadores determinaron que los terneros son portadores
de los serotipos de mayor virulencia para el hombre
mientras que en bovinos adultos en pastoreo y matade-
ro se encontraron serotipos compartidos con alimentos
cdrnicos.”*?

Serotipos VTEC asociados con la enfermedad en
el hombre, generalmente, no estdn asociados con en-
fermedad en los bovinos, y no son considerados paté-
genos para esta especie.

Sin embargo, muchas cepas VTEC aisladas de bo-
vinos sanos comparten factores de virulencia (veroci-
totoxinas, intimina) con patégenos entéricos como E.
coli productoras de lesién de “attaching and effacing”
(AEEC) que causan diarrea en terneros jovenes.®

En bovinos, la infeccién por VTEC no produce
enfermedades graves como en el hombre por ser, pre-
sumiblemente, menos sensibles a las verocitotoxinas. Se
ha sugerido que la naturaleza refractaria de los bovi-
nos puede corresponderse con la ausencia del receptor
(Gb3) para las VTs en la mayoria de los tejidos de estos

animales.”

Sin embargo, estudios recientes demuestran que los
bovinos expresan receptores para VTs pero en tejidos
diferentes y con una nueva distribucién celular.

Otros autores demostraron la localizacién del re-
ceptor para VTs en células epiteliales en las criptas
adyacentes a la submucosa de yeyuno, ileon, colon y
ciego.”’ Las criptas estdn compuestas por una variada
poblacién de células que incluyen células inmaduras
en proliferacion y células diferenciadas. Un grupo de
células en proliferacién migran hacia la superficie lu-
minal y se diferencian adquiriendo las enzimas y las
caracteristicas morfolégicas del epitelio apical madu-
ro.”! Se demostré que las células apicales no unen VT1,
lo que probablemente se corresponde con la pérdida
de este receptor a medida que las células migran y se
diferencian, aunque se ha demostrado que VT1 se
une también a agregados linfoides de la submucosa.
La unién de VT al epitelio intestinal bovino contrasta
con la ausencia de este receptor en el epitelio intesti-
nal humano y esto podria ser significativo durante la
colonizacién del bovino.”*”?

Otra caracteristica es que las V'Ts pueden regular
el sistema inmunitario del huésped pues linfocitos de
bovinos muestran una menor proliferacién luego de
la infeccién con cepas VTEC. VT1 posee una varie-
dad de actividades inmunomoduladoras a través de la
supresién de la activacion de células mononucleares
y proliferacién de linfocitos.”*”> Las V'Ts se unen al
rindn de bovinos con un patrén similar al descripto
en rifiones de humanos adultos, es decir, a tabulos y
conductos colectores. Esta distribucién se corresponde
con la susceptibilidad reducida al SUH como conse-
cuencia de la toxicidad sistémica de VTs.”® En el rifién
del bovino se expresa una isoforma del receptor Gb3
que no estd presente en las mucosas.”

En el hombre, ademds de unirse al rindn, las VTs
también afectan a las células de la vasculatura intesti-
nal debido a que las células endoteliales humanas ex-
presan Gb3 desencadenando la colitis hemorrdgica.”””
La falta de unién de las VTs a los vasos sanguineos y
al glomérulo renal en bovinos podrian limitar el efecto
sistémico de la toxina y de esta manera contribuir con
la ausencia de patogenicidad de E. coli O157:H7 en
esta especie animal.”’

La sensibilidad a la toxina se correlaciona, ademads
de con la estructura y organizacién de los receptores,
con la activacién intracelular de ciertas organelas lue-
go de la unién al receptor y de la internalizacién del
complejo toxina-receptor.®*®
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En las células sensibles, la VT es transportada si-
guiendo una ruta retrégrada al reticulo endopldsmico,
envoltura nuclear y ndcleo; en cambio, en células de
cultivo primario de criptas colénicas de bovinos, la VT
es excluida del reticulo endopldsmico pero es retenida
dentro de los lisosomas.® La localizacién en este com-
partimiento resulta en la neutralizacién de la citotoxi-
cidad de la VT.* Es evidente que existe una interde-
pendencia compleja entre la estructura del receptor, la
organizacién en la membrana, el tréfico intracelular y
la sensibilidad a la toxina.®* Las VTs tienen funciones,
ademds de la citotoxicidad, que podrian influenciar las
interacciones huésped-bacteria. Al unirse a las criptas,
las VTs podrian afectar el desarrollo epitelial. Se ha
demostrado que las infecciones de rumiantes con E.
coli O157:H7 disminuyen el desprendimiento epitelial
lo que se correlaciona con una prolongada colonizacién
y que la VT al suprimir el metabolismo podria contri-
buir con este recambio celular reducido.®

TRANSMISION: ALIMENTOS
CONTAMINADOS

E. coli O157:H7 puede transmitirse al hombre a
través del consumo de alimentos y agua contamina-
dos, contacto con agua recreacional contaminada,
transmisién persona-persona y contacto directo con
animales.®%®

La carne contaminada y la leche no pasteurizada
son las principales vias por las que estos patdgenos en-
tran a la cadena alimentaria. Por eso, el consumo de
alimentos crudos o poco cocidos derivados del bovino
son las principales rutas de transmisién de E. coli 0157
por alimentos.®>*

Sin embargo, vegetales y frutas probablemente con-
taminadas con materia fecal de bovinos también estin
implicadas en la transmisién de E. coli O157:H7.5¢!
La transmisién persona a persona ha sido identificada
como una via importante de transmision en brotes en

A
=

Ingestion
de VTEC Q

Transmision por contacto
directo con animales

Figura 8.Vias de transmision de VTEC al hombre?®

Excrecion fecal de VTEC y
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jardines maternales y también es responsable de la di-
seminacién de EHEC dentro de grupos familiares.®??

En Argentina se encontré que entre el 29% y el
43% de las muestras de hamburguesas y carne pi-
cada estaba contaminada con VTEC, siendo los se-
rotipos mds frecuentemente detectados O20:H19,
091:H21, O113:H21, O116:H21, O117:H7, O171:H2,
O174:H21.»%

Otro estudio en Argentina determiné que el 8,4%
de las muestras de hamburguesas congeladas fue
VTEC positivo, encontrdndose serotipos tales como
08:H16, O113:H21 y 039:H4 **. Otros investigado-
res analizaron 279 muestras de carne, detectdndose
VTEC O157:H7 en 3,8% de muestras de carne picada,
4,8% de muestras de chorizo fresco y 3,3% de mues-
tras de chorizo seco.”

Varios trabajos han demostrado la capacidad de E.
coli O157:H7 para sobrevivir en productos licteos fer-
mentados y quesos, por lo que VTEC también ha sido
detectada en productos ldcteos sin pasteurizar como
por ejemplo yogurt, quesos, manteca y crema.”*?”%
La presencia de E. coli O157:H7 en leche destinada a
la fabricacién de estos productos, aun cuando se en-
cuentre en bajas concentraciones, puede constituir una
amenaza para la salud del consumidor.”

En un estudio realizado en nuestro laboratorio se
demostrd una prevalencia del 12,34 % de VTEC en
medias reses en frigorificos mientras que en cabinas
sanitarias la prevalencia fue del 18,64 %, aumentan-
do a 25% la contaminacién de la carne en carnicerias
abastecidas por estos frigorificos.'”

ESTRATEGIAS DE CONTROL

Muchos investigadores que trabajan para mejorar
la sanidad de los productos de origen animal se han
focalizado en medidas aplicables con posterioridad a la
faena para lograr la disminucién de la carga de VTEC.

Los resultados de estas investigaciones permitieron
la implementacién de estrategias de intervencién en
plantas faenadoras y demostraron que la prevalencia de
E. coli O157:H7 disminuye notablemente en el proce-
samiento cuando se aplican estrategias de intervencién
antimicrobiana.'?1%2

Sin embargo, medidas tendientes a disminuir la
carga de patégenos en los productos alimenticios ter-
minados no reduce a cero la enfermedad en el hombre
y no tiene impacto sobre la contaminacién ambiental

ni sobre las posibilidades de transmisién de VTEC por
contacto directo o indirecto con animales portadores
de estos patdgenos.

Para reducir la enfermedad en el hombre, ya sea
por el consumo de alimentos contaminados o por la
exposicion al medio ambiente contaminado, se pone
cada vez mds énfasis en el desarrollo de estrategias de
intervencién para ser utilizadas en el animal en pie
antes de la llegada al frigorifico.'”®

Debido a que la eliminacién por materia fecal de
VTEC estd correlacionada con la contaminacién de las
carcasas, el rol que tiene el animal vivo en la produc-
cién de alimentos saludables y seguros es considerado
crucial, tanto en la produccién de alimentos como en
la preservacion de la calidad e integridad del medio
ambiente.'*

Por lo tanto, las estrategias de intervencién en el
animal en el campo pueden reducir significativamen-
te la exposicion del hombre a estos microorganismos
y como consecuencia, disminuir las enfermedades y
muertes relacionadas a este patégeno.'”

Al igual que para otros microorganismos produc-
tores de enfermedades transmitidas por alimentos, la
presencia de animales o productos crudos libres de
VTEC no es posible en la prictica.

Sin embargo, su incidencia puede ser minimizada
aplicando medidas de higiene en todas las etapas de la
cadena de produccién de alimentos. En el campo, las
estrategias cldsicas de erradicacién basadas en la elimi-
nacion de animales positivos no son factibles debido
a la alta prevalencia de colonizacién, a su naturaleza
transitoria y a las dificultades técnicas para detectar
bajos niveles de VTEC en las heces de los animales.'*

Se han planteado numerosas estrategias de inter-
vencién-suplementacion para controlar patégenos en
el animal vivo: 1) estrategia competitiva, 2) estrategias
anti-patégenas directas, y, 3) estrategias de manejo
animal. Dentro de las estrategias competitivas, el uso
de bacterias probidticas como microflora competitiva
ha dado resultados promisorios en el control de VTEC
in vivo.!">1%

La presencia de bacterias productoras de metabo-
litos inhibitorios de VTEC en el mismo nicho eco-
l6gico que estos patdgenos ocupan, es un factor que
puede influenciar la localizacién de VTEC en el tracto
gastrointestinal. Algunas cepas de E. coli producen
colicinas que iz vitro demostraron ser inhibitorias de
cepas de E. coli productoras de diarrea, incluyendo el

serotipo de VTEC O157:H7.19%1%%



Arch Latin Nefr Ped 2013;13(1):29-40

(5]

En un estudio realizado en el Laboratorio de In-
munoquimica y Biotecnologia se trabajé con porcio-
nes de colon de bovinos obtenidas en frigorifico para
aislar bacterias que tuvieran capacidad inhibitoria de
crecimiento del serotipo EHEC O157:H7 y que pu-
dieran ser utilizadas como probidticas en el animal
en pie.

Se identificaron 7 bacterias pertenecientes a la es-
pecie E. coli con capacidad de inhibir, in vitro, cepas
de E. coli O157:H7 aisladas de bovinos, nifios y ali-
mentos, y de otros serotipos no-O157 de importancia
en Salud Puablica que han sido aislados de bovinos,
alimentos y casos de SUH.”*

Demostramos que la inhibicién de crecimiento de
E. coli O157:H7 era debida a la produccién de colicinas
por parte de las bacterias seleccionadas y que éstas no
eran portadoras de ningtn factor de virulencia que pu-
diera limitar su uso como bacterias probidticas. Las E.
coli seleccionadas fueron sensibles a antibiéticos, carac-
teristica que debe poseer una bacteria probidtica.'” '’
Todas las bacterias seleccionadas resistieron una con-
centracion de sales biliares considerada determinante
para la seleccién como probidtico.'!

También resistieron pH bajo, lo que asegura el
mantenimiento de la viabilidad durante el pasaje por
compartimentos del tubo digestivo con elevada aci-
dez, condicién que es indispensable para que puedan
instalarse en el tracto gastrointestinal posterior donde
deberdn ejercer su efecto.

Al estudiar la adherencia y competencia de E.
coli probiética y E. coli O157H7 a lineas de cultivos
celulares, se observé que ambas bacterias se adhieren
en igual proporcién a las células HEp-2. Cuando se
realizé el ensayo de adherencia con E. coli O157:H7
y E. coli probidtica en forma simultdnea, las bacterias
probiéticas produjeron una disminucién en la adheren-
cia de las bacterias patégenas, permaneciendo aquellas
adheridas a las células.

Estos resultados pueden ser comparados con los
obtenidos por autores que estudiaron el efecto de dos
cepas de Lactobacillus sobre la adherencia de E. coli
enterohemorrdgico y observaron que aquellos previnie-
ron la adherencia de EHEC a las células eucariotas.'?
Esta inhibicién de la adherencia es importante ya que
muestra que las bacterias probidticas compiten con
E. coli O157:H7 por los mismos sitios en la superficie
celular, hecho significativo para lograr un control de
EHEC por E. coli probidtica.

En nuestro estudio, E. coli O157:H7 se adhieren al

epitelio colénico, concordando con lo informado por
otros autores que observaron que una E. coli O157:H7
aislada de un paciente con SUH se adhirié a la mucosa
del epitelio del intestino grueso de bovinos.">'"

Esa adherencia de E. coli O157:H7 disminuye o
es completamente inhibida cuando se inocula simul-
tdneamente con la bacteria probiética. Estos hallaz-
gos son de suma importancia ya que nos permitieron
comprobar que E. coli probiética compite con EHEC
en la mucosa colénica, nicho de colonizacién natural
de EHEC, y de esta manera evita la adherencia de E.
coli O157:H7.

Estos resultados permiten especular sobre el uso
de estas bacterias probidticas como competidoras por
el mismo nicho ecolégico que EHEC pudiendo ser
utilizadas como una estrategia de control en la coloni-
zaci6n del bovino por estos patégenos.

Para corroborar los resultados de los ensayos in
vitro, inoculamos terneros con E. coli probiética y
E. coli O157:H7, por separado y simultdneamente, y
estudiamos la cinética de eliminacién de cada una.
En los ensayos in vivo, todos los animales inoculados
se mantuvieron clinicamente sanos hasta el final del
mismo, sin signos de diarrea o fiebre.

En los animales que fueron inoculados solamente
con E. coli O157:H7 fue posible detectar estas bacterias
en materia fecal hasta el dia 170 post inoculacién.

En los animales que fueron inoculados con E. coli
probidtica y 48 h mds tarde recibieron una dosis de £.
coli O157:H7, se detectaron ambas bacterias alterna-
damente en materia fecal hasta el dia 8 posterior a la
inoculacién con las bacterias patégenas, eliminando
Gnicamente bacterias probidticas en sus heces hasta
el dia 143.

Cuando realizamos el andlisis de segmentos del
tracto gastrointestinal de uno de los animales inocu-
lados con E. coli O157:H7 pudimos detectar la pre-
sencia de bacterias adheridas a la mucosa del colon.
En uno de los animales del lote que recibié un trata-
miento previo con E. coli probidtica y 48 h mds tarde
la inoculacién con E. coli O157:H7, se observéd una
disminucién notable de E. coli O157:H7 adheridas a
la mucosa del colon.

La eliminacién de los probiéticos al medio a través
de las heces es importante teniendo en cuenta que E.
coli O157:H7 sobrevive por largos periodos en el am-
biente y que la contaminacién ambiental cumple un

papel muy importante en la transmisién de la infeccién
al hombre.'”
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Por lo tanto, es posible pensar que éstas podrian ejer-
cer su efecto inhibitorio también en el medio ambiente.

En el campo, el control de estos patdgenos trans-
mitidos por alimentos puede lograrse restringiendo la
diseminacién de los mismos entre los establecimientos
y limitando su proliferacién, supervivencia y disemi-
nacién dentro de cada establecimiento. Las estrategias
de control que apunten a reducir la prevalencia y la
concentracion de E. coli O157:H7 eliminadas por los
bovinos, reduciendo de esa forma el nimero total de
bacterias que ingresan al ambiente y a la cadena ali-
mentaria, serian las mds efectivas para disminuir el
nimero de casos de enfermedad en el hombre causada
por E. coli O157:H7. Debido a que las terapias aplica-
bles en la actualidad no pueden mejorar el curso de las
infecciones gastrointestinales con E. coli O157:H7 en
el hombre, la prevencién de la infeccidn primaria sigue
siendo la mejor forma de prevenir el SUH.

Otro aspecto importante del empleo de bacterias
probidticas en la eliminacién de EHEC del tracto gas-
trointestinal del bovino y que se demuestra en este
trabajo es que las bacterias seleccionadas no sélo inhi-
ben el desarrollo de E. coli O157:H7 sino también de
serotipos EHEC no-O157:H7.

Si bien la mayoria de las estrategias de control en
bovinos a nivel mundial estudian disminuir solamente
el serotipo O157:H7, es necesario tener en cuenta que
los brotes de SUH en varios paises y casos endémicos
en Argentina, son producidos cada vez en mayor pro-
porcién por serotipos no-O157.
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Recomendaciones de la
Sociedad de Trasplantes de Ameérica Latina
y del Caribe (STALYC)

SOBRE EL USO DE MEDICAMENTOS
INMUNOSUPRESORES GENERICOS EN
RECEPTORES DE TRASPLANTE DE ORGANOS
SOLIDOS EN LOS PAISES DE LA REGION

Josefina Alberii Gomez, Domingo Casadei y Roberto Tanus

La Sociedad de Trasplantes de América Latina y
el Caribe (STALyC) constituida como tal en el afio
1999, tiene como objetivos fundamentales la unifica-
cién de todos los paises que integran la Regién con
fines educativos, de préctica e investigacién para todos
los aspectos relacionados a trasplante de 6rganos, con-
tribuir al conocimiento y difusién de los temas en la
materia a través de congresos, reuniones y publicacio-
nes; constituirse como la representante democrética en
la materia de todos los paises involucrados; colaborar
en el desarrollo y optimizacién de los programas exis-
tentes y de nuevos programas de trasplante en todos
nuestros paises, asi como promover principios éticos en
la practica de trasplantes en toda la Regién.!

Hemos podido observar con beneplicito los avan-
ces obtenidos en estos objetivos de manera progresiva,
durante los afos transcurridos desde su creacién.

Recientemente, los directivos de esta Sociedad con-
vocaron en la Ciudad de Bogotd a todos los Presidentes
en turno de las Sociedades de Trasplantes de los paises
de la Regiéon*(México, Costa Rica, Cuba, Puerto Rico,
Republica Dominicana, Panamd, Venezuela, Colom-
bia, Ecuador, Pert, Bolivia, Brasil, Uruguay , Chile y
Argentina).

El propésito de esta Reunién, que tuvo lugar du-
rante los dias 21 y 22 de Marzo de 2013, fue conocer

* Paises que tuvieron representacion en la Reunién de Bogota.

qué podia hacer la STALyC para coadyuvar en el cre-
cimiento y desarrollo de los programas de trasplantes
de 6rganos en cada uno de los paises, asi como ana-
lizar y discutir sobre algunos aspectos especificos que
atafien a la prdctica de trasplantes y el cuidado de los
pacientes.

Uno de los tépicos referidos concierne a la utiliza-
cién de medicamentos inmunosupresores genéricos en
esta poblacién de receptores de trasplante de érganos
sélidos.

De esta forma, se considerd necesario elaborar un
escrito por parte de STALyC conteniendo “Conside-
raciones y Recomendaciones” sobre el empleo de estos
medicamentos para receptores de trasplante de érga-
nos en los paises de la Regién, que sirvan de guia no
solamente para los médicos que tienen a su cargo la
atencién de los pacientes, sino también para las Au-
toridades de Salud de nuestros paises que aprueban
la inclusién de inmunosupresores genéricos para uso
clinico.

CONSIDERACIONES

Los medicamentos genéricos se utilizan en todo el
mundo, Latinoamérica incluida, con el fin de optimi-
zar el gasto en medicamentos.” Son medicamentos que
presentan un perfil de eficacia y seguridad equivalente
al de su correspondiente medicamento de referencia, y
que compiten con el original una vez expirado el perio-
do de explotacién exclusiva del medicamento original.
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Los receptores de trasplante de 6rganos sélidos
deben recibir medicamentos inmunosupresores para
prevenir el rechazo del injerto. Los medicamentos
inmunosupresores mds frecuentemente utilizados en
la actualidad a nivel mundial incluyen una combina-
ci6én de éstos en esquemas terapéuticos conteniendo:
inhibidores de calcineurina (tacrolimus 6 ciclosporina),
dcido micofendlico y con menor frecuencia, inhibido-
res mMTOR (6 inhibidores de la senal de proliferacién:
PSI).?

Para varios de estos compuestos las patentes han
expirado en 2009 y 2010 y las formulaciones genéri-
cas han aparecido en el mercado de manera reciente.
Existe debate considerable en relacién a la eficacia y
seguridad de la sustitucién de drogas innovadoras por
estos genéricos en pacientes receptores de trasplante de
6rganos sélidos.*”

El registro de medicamentos genéricos se basa en
su bioequivalencia con el medicamento que ha demos-
trado probada eficacia y seguridad en estudios clinicos
controlados.

Dos productos farmacéuticos son bioequivalentes
si son farmacoldgicamente equivalentes y sus biodispo-
nibilidades tras la administracién de una misma dosis
molar son similares, al grado que sus efectos en rela-
cién a eficacia y seguridad puedan ser esencialmente
los mismos.'

Los pardmetros farmacocinéticos de drea bajo la
curva (AUC) y la concentracién plasmdtica mdxima
(Cmax) son utilizados para decidir la bioequivalencia
de los productos.

Aun cuando para la mayoria de las drogas, un in-
tervalo de confianza entre 80 y 125% ha sido conside-
rado apropiado," en afios recientes ha habido debate en
relacion a la validez de estos intervalos “blanco” para
productos considerados de ventana terapéutica estre-
cha, como es el caso de los inhibidores de calcineurina
(tacrolimus y ciclosprorina).

Para propésitos de requerimientos de bioequivalen-
cia de productos o medicamentos de ventana terapéu-
tica estrecha, se considera a aquellos compuestos para
los cuales existe un riesgo de diferencias clinicamente
relevante en eficacia o seguridad entre dos productos,
aun cuando los criterios de bioequivalencia establecidos
hubieran sido alcanzados.

Con base en estos antecedentes, la EMA (Agencia
de Medicamentos Europea) ha recomendado que en los
casos en que se requiera reducir el intervalo establecido
(de 80 a 125%), como es el caso de medicamentos de

ventana terapéutica estrecha, éste se estreche a valo-

res de entre 90-111%, esta politica aplica en la Unién

Europea a partir de 2010 y en Canadd desde 2006."
Actualmente, miembros de la Food and Drug Ad-

ministration (FDA) Advisory Committee for Pharmaceu-

tical Science and Clinical Pharmacology han sugerido
que la Agencia deberia estrechar el rango actual de

80%-125% a uno de 90%-111%, aduciendo que los

intervalos en uso actual no son suficientes para drogas

genéricas de ventana terapéutica estrecha.'”

En 2010 la Sociedad Europea de Trasplantes de
Organos (ESOT) comisioné a un grupo de expertos,
miembros de la propia Sociedad, para formular reco-
mendaciones sobre el uso de inmunosupresores gené-
ricos en receptores de trasplante de 6rganos. Dicha
iniciativa tuvo como propdsito enfatizar los aspectos
regulatorios y clinicos relacionados con la sustitucién
genérica de drogas inmunosupresoras.'

Tras dicho andlisis, el grupo de expertos emitié
una serie de recomendaciones que enumeramos a con-
tinuacion:

1. El cambio entre una formulacién innovadora y

una formulacién genérica y también entre formu-
laciones genéricas deberd solamente ser iniciada
por médicos especialistas dedicados al cuidado
de pacientes receptores de trasplante (clinicos o
cirujanos).
Al respecto, hemos observado que en algunos paises de
la Region (México, Costa Rica y Brasil, por ejemplo),
la dispensacion de medicamentos inmunosupresores
de ventana terapéutica estrecha, lo realiza el sistema
de salud que proporciona estos medicamentos a los
pacientes, sin previo aviso y sin tomar en conside-
racion las recomendaciones internacionales, tampoco
la opinion de los médicos especialistas que atienden a
esta poblacion de pacientes.
Frecuentemente durante el seguimiento de los pacien-
tes hemos observado variaciones significativas en los
niveles sanguineos —principalmente de tacrolimus—,
variaciones que pudieron haber estado presentes por
semanas antes de la consulta y laboratorios de segui-
miento, y que comprometen la eficacia y seguridad del
injerto y del paciente.

Para alguno de los medicamentos genéricos de tacro-

limus, en particular, es menester duplicar la dosis a

[in de alcanzar niveles terapéuticos lo que representa

tener que citar al paciente para verificar si la modi-

ficacion de la dosis fue suficiente o requiere ajustes
ulteriores, nuevas citas, gastos adicionales por mayor
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nikmero de estudios de laboratorio y transportacion del
paciente a su centro de atencidn; ello sin considerar el
riesgo de eventos de rechazo derivados de permanecer
con niveles subterapéuticos —la mayoria de las veces—,
0 de toxicidad derivada de niveles supraterapéuticos.
Cada cambio entre medicamentos requiere ser se-
guido estrechamente para asegurar que la ventana
terapéutica ha sido alcanzada.

Las sustituciones consecutivas y repetitivas a otros
genéricos de la misma droga deberdn ser evitadas.
Para evitar sustituciones repetitivas entre distintas
formulaciones genéricas es recomendable utilizar el
nombre de marca que identifica a dicho genérico
para fines de prescripcién.

La recomendacion tiene fundamento si consideramos
que un paciente que ha estado utilizando un genérico
de ventana terapéutica estrecha que aporta el 80%
de drea bajo la curva en relacion al innovador y des-
pués es cambiado a otro genérico que aporta el 125%
del drea bajo la curva comparado con el innovador,
significaria que el paciente estd siendo sibitamente
expuesto a un incremento del 50% de la droga, con
serios riesgos de nefrotoxicidad, si se trata de inhibi-
dores de la calcinurina.

Si la sustitucion ocurre al revés, es decir del que apor-
ta el drea bajo la curva mds elevada al de mds baja
en relacion al innovador, el paciente estard siendo
expuesto a una reduccion significativa de la droga
con los consecuentes riesgos de infra inmunosupresion
y riesgo de rechazo agudo y crénico.

Los pacientes deberdn ser informados acerca de las
sustituciones genéricas, deberdn ser educados sobre
cémo identificar diferentes formulaciones genéri-
cas de la misma droga, y deben alertar al médico
de trasplantes cuando se realicen sustituciones no
controladas del medicamento.

Cabe destacar que algunos de los sistemas de salud de
nuestros paises, en lo que atane a las recomendaciones
senaladas en los incisos 2, 3 y 4, el paciente no recibe
advertencia alguna en relacion a la sustitucion entre
medicamentos genéricos de la misma droga, que le son
suministrados.

Tampoco se avisa a los médicos tratantes sobre la dis-
ponibilidad y permanencia del medicamento genérico
que el paciente estd utilizando.

De esta forma el paciente transita de uno a otro gené-
rico sin previo aviso, en repetidas ocasiones durante
la evolucion postrasplante, sin que se esté verifican-
do las variaciones que en los niveles en sangre del

medicamento de ventana terapéutica estrecha, estén
ocurriendo.

Nuevas formulaciones de medicamentos genéricos
inmunosupresores que no cumplan estrictamente
los criterios de bioequivalencia no deberdn ser utili-
zados. De manera similar, el uso de medicamentos
inmunosupresores genéricos aprobados y en uso,
que no cumplan con los criterios de bioequivalencia
recientemente actualizados por la EMA, deberdn
ser desaprobados.

La sucesion de medicamentos genéricos inmuno-
supresores de ventana terapéutica estrecha que son
dispensados a los pacientes receptores de trasplante
en algunos de nuestros paises, no han sido evaluados
acorde a estas recomendaciones.

La gran variabilidad observada de los niveles en
sangre del inmunosupresor en cuestion, relacionados
a cambios sucesivos y frecuentes entre medicamentos
genéricos de la misma droga, hace suponer que los
estudios de “bioequivalencia” que permitieron su uti-
lizacion por las autoridades de salud, son cuestiona-
bles, 0 bien que la “bioequivalencia” documentada en
sujetos adultos sanos voluntarios (si este hubiera sido
el caso), quienes tienen funcion renal, hepdtica y car-
diaca normales y que no reciben otros medicamentos,
limitan extrapolar los resultados a pacientes receprores
de tmsp[ﬂnte en quienes concurren ﬁ’ecumtemmte
miiltiples factores que pueden afectar mantener la
“bioequivalencia” entre dos medicamentos genéricos.
Se requieren investigaciones posteriores para explo—
rar de manera mds completa los beneficios y limita-
ciones de sustituciones de medicamentos genéricos.
En varios paises de la Region, acorde a lo expresado
en los puntos anteriores, lo consideramos urgente.

Las opiniones de expertos en este dmbito han sido

igualmente aportadas por otras sociedades médicas.

Asi, las recomendaciones de la National Kidney

Foundation sefialan:’

1.

2.

Incluir a ciclosporina y tacrolimus en la categoria
de drogas de dosis critica.

Utilizar estudios farmacocinéticos con disefio re-
producible para bioequivalencias establecidas.

Los genéricos deben demostrar bioequivalencia en
poblaciones “blanco”.

Enfatizar la necesidad de notificar al médico y al
paciente cuando ocurran sustituciones de una a
otra formulacién.

Implementar monitorizacién adecuada cuando los
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inmunosupresores son sustituidos de una a otra
formulacién.

Por su parte, la Sociedad Americana de Trasplantes
recomienda:®

1. Mantener un uso consistente de la formulacién del
inmunosupresor seleccionado.

2. Establecer empaques y aspecto de las tabletas tini-
cos para cada genérico.

3. Asegurar que los pacientes son instruidos de tal
suerte que informen al médico tratante cuando ha
ocurrido un cambio en la formulacién de la droga,
con la finalidad de llevar a cabo un seguimiento
apropiado.

4. Incorporar estudios de bioequivalencia en pobla-
cién de pacientes “blanco” para fines del proceso de
aprobacién de la droga inmunosupresora genérica.

La Sociedad Americana de Cirujanos de Trasplan-
tes se manifiesta de forma similar y expresa que los
estudios de bioequivalencia para inmunosupresores
genéricos deben incluir, al menos, pacientes receptores
de trasplante estables.

Es menester destacar que la SYALyC no ha per-
manecido ajena a esta circunstancia. En el afio 2010,
con motivo del Primer Foro de Bioética en Trasplantes
concebido en el seno de la propia Sociedad, se publicé
el Documento de Aguascalientes, documento en el cual
quedaron asentadas las opiniones consensuadas por un
grupo numeroso de participantes de América Latina y
el Caribe dedicados a la prictica de trasplantes.

Como producto de la Seccién correspondiente al
“Acceso y Calidad de la Inmunosupresién” se expre-
saron las consideraciones que debieran ser tomadas
en cuenta por las empresas que inician trdmites para
aprobacion de formulaciones genéricas de drogas inmu-
nosupresoras ante los respectivos ministerios de salud
de los paises de la Regién y éstas quedaron reunidas en
tres incisos, que citamos:

“a. Presentar referencias sobre el origen de la droga y su
uso en otros paises.

b. Someter a la formulacion genérica a estudios clini-
cos de trasplante que garanticen seguridad y eficacia
terapéutica con supervision por terceros autorizados.
Estos estudios deberdn tener una potencia estadistica
adecuada.

c. Garantizar provision del fagrmaco por un periodo no
menor a un ano para evitar el riesgo de la interrup-
cion e intercambiabilidad de los medicamentos. Es

[frecuente que el comercializador del genérico tenga
problemas de produccion ylo distribucion que limitan
el abasto adecuado de los medicamentos”.

En virtud de que los medicamentos inmunosupre-
sores genéricos se encuentran actualmente en uso en
varios de nuestros paises, en un afin de asegurar los
mejores estdndares de seguridad para los pacientes a
quienes éstos son suministrados y en ausencia de estu-
dios clinicos en poblacién blanco que comparen el in-
novador versus el genérico, la Sociedad de Trasplantes
de América Latina y el Caribe propone las siguientes
Recomendaciones para los médicos que tienen a su
cargo la atencién de los pacientes, farmacistas-far-
macéuticos que dispensan medicamentos y también
para las Autoridades de Salud de nuestros paises que
aprueban la inclusién de inmunosupresores genéricos
para uso clinico:

Garantizar que los medicamentos inmunosupre-
sores genéricos, particularmente inhibidores de
calcineurina (tacrolimus y ciclosporina) que son
autorizados para uso clinico por las autoridades de
salud, retinan los siguientes requisitos:

1. Que los intervalos de confianza para establecer
bioequivalencia con el innovador en medica-
mentos inmunosupresores de ventana tera-
péutica estrecha, especificamente tacrolimus y
ciclosporina, se establezcan con base a rango
entre 90% y 111%.

2. Que cada uno de los genéricos de estos 2 inhi-
bidores de calcineurina (tacrolimus y ciclospori-
na) que sean autorizados para uso clinico hayan
demostrado bioequivalencia con el innovador.

3. Que se realicen controles de calidad por las au-
toridades competentes para este rubro, en cada
uno de los paises, a las empresas farmacéuti-
cas que producen o distribuyen medicamentos
inmunosupresores genéricos, con la frecuencia
necesaria para garantizar apego a las Buenas
Pricticas de Manufactura.

4. Que se mantenga consistentemente al paciente
en la misma formulacién del inmunosupresor,
ya sea innovador 6 genérico aprobado, evitando
hacer sustituciones entre ellos. Las sustituciones
propician mayores gastos al sistema de salud, al
paciente y representa mayores riesgos.

5. Que las sustituciones entre innovador y gené-
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rico sean indicadas por el médico tratante. Si
estas ocurren por quienes dispensan medica-
mentos (farmacista- farmacéutico, sistema de
salud), el paciente y el médico tratante deberdn
ser alertados para llevar a cabo las determina-
ciones en niveles en sangre correspondientes
y garantizar que éstos se encuentran en rango
adecuado.

6. Que se evite intercambiar prescripciones de uno
a otro genérico aprobado de inmunosupresores
de ventana terapéutica estrecha (tacrolimus y ci-
closporina), aun cuando ambos hayan probado
bioequivalencia con el innovador.

7. Que las autoridades de salud identifiquen cla-
ramente en cada pais las instancias que serdn
responsables de los reportes de farmacovigi-
lancia efectuados por los médicos y actuar en
consecuencia.
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Pediatric Nephrology Seminar
University of Miami
Leonard Miller School of Medicine

PEDIATRIC NEPHROLOGY SEMINAR 2014
AND RENAL PATHOLOGY COURSE

SCIENTIFIC PROGRAM

* WEDNESDAY MARCH 5, 2014
06:00-08:00 P.M. Registration

PEDIATRIC RENAL PATHOLOGY COURSE

DIRECTOR:

(Pre-Seminar)
Laura Barisoni M.D.

CO-DIRECTORS: Surya Seshan M.D. and

David Thomas M.D.

* THURSDAY MARCH 6, 2014

07:00-8:00 A.M.
08:00-8:10 A.M.

08:00-8:50 A.M.

08:50-9:30 A.M.

Registration. Continental Breakfast.

Introduction. Opening Remarks.
Gaston E. Zilleruelo M.D.

Laura Barisoni M.D.

Processing and Reporting of Renal
Biopsies

David Thomas M.D.

Algorithmic Approach to Renal
Diseases

Laura Barisoni M.D.

SESSION 1: PROTEINURIC LESSIONS

09:30-10:10 A.M.

10:10-10:30 A.M.
10:30-11:10 A.M.

Helen Liapis M.D.
11:10-11:30 A.M.

Podocytopathies (MCD-FSGS)
Laura Barisoni M.D.

Break

Congenital and Infantile Nephrotic
Syndrome

IgM-C1Q Nephropathies
David Thomas M.D.

11:30-12:00 P.M.  Membranous GN
Laura Barisoni M.D.
12:00-01:00 P.M.  Lunch

SESSION 2: HEMATURIAS/NEPHRITIC

SYNDROMES
01:00-1:45 P.M. IgA-HSP Surya Seshan M.D.
01:45-2:30 P.M. MPGN/DDD/C3 Nephropathy
Sanjeev Sethi M.D., Ph.D.
02:30-3:00 P.M. Post-Infectious GN
Sanjeev Sethi M.D., Ph.D.
03:00-3:20 P.M. Break

SESSION 3: SYSTEMIC DISEASES
03:20-4:10 P.M Lupus Nephritis

Surya Seshan M.D.
04:10-4:40 P.M. Vasculitis Sanjeev Sethi
M.D., Ph.D.
04:40-5:10 P.M. Thrombotic Microangiopathy
Surya Seshan M.D.

05:10-5:30 P.M. Discussion

* FRIDAY MARCH 7, 2014
07:00-8:00 A.M. Registration. Continental Breakfast.

SESSION 4: GENETIC/METABOLIC DISORDERS
08:00-08:30 AAM.  Collagen type III, IV, Fibronectin
Lesions
David Thomas M.D.
08:30-09:15 AM.  Fabry and Inherited Metabolic
Disorders
Surya Seshan M.D.
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09:15-09:45 AM.  Mitochondriopathies
Laura Barisoni M.D.
09:45-10:30 AM.  Acquired and Inherited

Tubulointerstitial Nephritis
Robert Colvin M.D.
10:30-10:50 A M.  Break

SESSION 5: TRANSPLANT PATHOLOGY
10:50-11:40 AM.  Allograft Rejection: Cellular, AMR
Robert Colvin M.D.

Transplant Infections

Robert Colvin M.D.

Recurrent and De-Novo Glomerular

11:40-12:20 P.M.

12:20-01:00 P.M.
Diseases
Surya Seshan M.D.

01:00-02:00 P.M.  Lunch

PEDIATRIC NEPHROLOGY SEMINAR
AND RENAL PATHOLOGY COURSE
COMBINED SESSION FRIDAY MARCH 7,
2014 AFTERNOON

SEMINAR DIRECTOR:
Gaston Zilleruelo M.D.
SEMINAR CO-DIRECTORS:
Carolyn Abitbol M.D.,
Michael Freundlich M.D.

SESSION 6: CYSTIC RENAL DISEASES AND CAKUT
02:00-02:30 P.M.  Clinical Presentation and Diagnostic
Imaging Jayanthi

Chandar M.D.

Genetic Diagnosis

Olaf Bodamer M.D., Ph.D.

Cystic Diseases: Pathology

Helen Liapis M.D.

Break

Congenital Anomalies:Clinical
Presentations and Genetics

Olaf Bodamer M.D.,PhD

CAKUT: Pathology

Maria M. Rodriguez M.D.

02:30-03:00 P.M.
03:00-03:30 P.M.

03:30-04:00 P.M.
04:00-04:30 P.M.

04:30-05:00 P.M.

SESSION 7: CASE PRESENTATIONS (15 min each)
05:00-06:00 P.M.  Child with Nephrotic Syndrome
Child with Nephritic Syndrome
Child with Collagenopathies
Child with Kidney Cystic Disease
Medical Knowledge Competence
Assessment

06:00-06:30 P.M.

06:30-07:30 P.M. WELCOME RECEPTION

* SATURDAY MARCH 8, 2014

07.30-08:00 A.M.

Registration. Continental Breakfast.

SESSION 8: CHRONIC KIDNEY DISEASES AND
HYPERTENSION
Moderator: Joseph Flynn M.D.

08:00-08:20 A.M.

08:20-08:40 A.M.

08:40-09:00 A.M.

09:00-09:20 A.M.

09:20-09:40 A.M.

09:40-10:00 A.M.

10:00-10:30 A.M.
10:30-11:00 A.M.

11:00-11:10 A.M.

Physiological Mechanisms of
Nephron Loss in the Progression to
ESRD

William Schnaper M.D.

Practical Application of Genetics in
Pediatric Nephrology

Friedhelm Hildebrandt M.D.
Nephroprevention in the Child with
CKD

Guido Filler M.D., PhD

Selecting the Optimal
Antihypertensive Agent

Joseph T. Flynn M.D.
Hypertension and Obesity

Melvin Bonilla- Felix M.D.
Glomerulonephritis Update 2014:
Approach to Therapies

Frederick Kaskel MD

Panel Discussion

Break and Visit Exhibits

The Jose Strauss Visiting
Professor Award

SESSION 9: RENO-CARDIAC INTERACTIONS

Moderator:
11:10-11:40 A.M.

11:40-12:00 P.M.

12:00-12:20 P.M.

12:20-12:40 P.M.

12:40-01:00 P.M.

01:00-01:30 P.M.
01:30-02:30 P.M.

Michael Freundlich M.D.
Cardio-renal Syndromes in
Pediatrics: Definitions, Mechanisms
and Causes

Michael Freundlich M.D.
Cardiac Geometry Adaptation in
CKD

Mark Mitsnefes M.D.,MS

How Does FGF23 Target the
Kidneys?

Jyothsna Gattineni M.D.

How Does FGF23 Damage the
Heart?

Christian Faul M.D., PhD

How Does Vitamin D Protect the
Heart?

Michael Freundlich M.D.

Panel Discussion

Meet the Professors Luncheon
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SESSION 10: WORKSHOP ON GROWTH

AND NUTRITION IN CKD
Moderator: John Mahan M.D.

03:00-03:20 P.M.

03:20-03:40 P.M.

03:40-04:00 P.M.

04:00-04:20 P.M.

04:20-04:40 P.M.

04:40-05:00 P.M.

05:00-06:00 P.M.
06:00-06:20 P.M.

Assessment of Growth and Body
Mass in Infants and Children with
CKD

Carolyn L. Abitbol M.D.
Nutritional Assessment and
Management of Children with CKD
John D. Mahan M.D.

Nephron Mass and the
Programming of the Metabolic
Syndrome in Infants with CKD
Carolyn L. Abitbol M.D.

Poor Growth in Children with
Hypophosphatemic Disorders

Uri S. Alon MD

Role of rHu-GH in CKD and Post
Renal Transplantation

John D. Mahan M.D.

Fluid and Electrolyte Requirements
in Children with CKD

Carolyn L. Abitbol M.D.

Case Studies and Discussion
Medical Knowledge Competency

Assessment

* SUNDAY MARCH 9, 2014

07:00-08:00 A.M.

Registration. Continental Breakfast.

SESSION 11: RESEARCH AND
TRAINING INITIATIVES
Moderator: William Schnaper M.D.

08:00-08:20 A.M.

08:20-08:40 A.M.

Advances in Research: Impact of
Translational Science

William E. Smoyer M.D.

Grant Writing: Tips for a Successful
Application

H. William Schnaper M.D.

08:40-09:00 A.M.

Keys to Career Development:
Coaching and Mentoring Skills
John D. Mahan M.D.

SESSION 12: TRANSPLANT UPDATES 2014

Moderators: Vera Koch M.D./Nelson Orta M.D.

09:00-09:20 A.M.

09:20-09:40 A.M.

09:40-10:00 A.M.

10:00-10:20 A.M.

10:20-10:40 A.M.

10:40-11:00 A.M.
11:00-11:20 A.M.

When to Re-Transplant? Approach
to Desensitization

Guido Filler M.D. , Ph.D.

Role of Eculizumab in Recurrent
HUS

Howard Trachtman M.D.
Post-Transplant Viral Infections
Jayanthi Chandar M.D.

Role of SuPAR in CKD

Howard Trachtman M.D.
Steroid Free Protocols

Richard N. Fine M.D.

Panel Discussion

Break. Visit Exhibits

SESSION 13: DIALYSIS AND CRRT (#
Moderator: Carolyn Abitbol M.D.

11:20-11:40 A.M.

11:40-12:00 P.M.

12:00-12:20 P.M.

12:20-12:40 P.M.

12:40-01:00 P.M.

01:00-01:30 P.M.

ADJOURN

Renal Replacement Therapy: Which
Modality?

Carolyn L. Abitbol M.D.

Which is the Ideal PD Prescription?
Francisco J. Cano M.D.

When You Run Out of Vascular
Access...

Marwan Tabbara M.D.
Cardiovascular disease in dialysis
patients: challenges and opportunities
Joseph T. Flynn M.D., MS

CRRT: Indications, Modalities
Patrick Brophy M.D.

Panel Discussion



