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La cistinosis, error innato del metabolismo de los ami-
noacidos que ocasiona acimulo de cistina en los lisoso-
mas de todos los tejidos y 6rganos del organismo, es una
enfermedad que, ademas de su alto interés clinico, ejerce
un magnetismo particular sobre los nefrélogos pediatras,
que en las dos tltimas décadas hemos sido testigos y pro-
tagonistas de cambios profundos y positivos en el diag-
nostico, tratamiento y prondstico de los pacientes que la
padecen. Diversos aspectos de la cistinosis plantean inte-
rrogantes apasionantes a los que la investigacion basica y
clinica debe de ir dando respuesta en los proximos afos.

Es una enfermedad desafiante en su fisiopatologia por-
que la afectacion renal, cistinosis nefropatica, no solo
consiste en un sindrome de Fanconi de presentacion tem-
prana por disfuncién generalizada del metabolismo de
las células tubulares proximales!, sino que, ademas, existe
alteracion de la permeabilidad de la barrera de filtracion
glomerular, posiblemente por un mecanismo molecular
diferente al que origina el dafio tubular', y la historia na-
tural de la enfermedad conduce a insuficiencia renal ter-
minal al final de la nifiez2.

La terapia continuada con preparados de cisteamina
enlentece la progresion de la reduccion del filtrado glo-
merular y prolonga la supervivencia renal hasta la edad
adulta®. Sin embargo, este efecto beneficioso sobre la evo-
lucién de la funcién renal ocurre con independencia del
sindrome de Fanconi, que se mantiene a pesar de la ad-
ministracién de cisteamina, y requiere suplementos tera-
péuticos para paliar la disfuncién tubular e intentar man-
tener un adecuado equilibrio hidroelectrolitico y mineral.
Hay que senalar que datos recientes indican que un inicio
precoz del tratamiento en los primeros dos meses de vida
puede atenuar la intensidad del sindrome de Fanconi*.

La cistinosis es el error innato del metabolismo que
mas hipocrecimiento produce, de manera que la talla de
un paciente adulto no tratado con cisteamina esta alrede-
dor de 145 cm en el varén y de 140 cm en la mujer. No se
conoce el mecanismo celular responsable de esta afecta-
cién del crecimiento, una de las manifestaciones cardina-
les de la enfermedad, si bien si se ha demostrado que el
tratamiento con cisteamina, asi como la administracion

de hormona de crecimiento, mejoran la velocidad de cre-
cimiento y la talla final de estos enfermos®.

La nefropatia con sindrome de Fanconi y fallo renal
progresivo, la anorexia pertinaz con alteraciones nutri-
cionales subsecuentes, el marcado hipocrecimiento, el
hipotiroidismo y la fotofobia secundaria a los depdsitos
corneales de cistina configuran el perfil clinico clasico y
caracteristico de la cistinosis en la edad pediatrica. La
disponibilidad de los programas pediatricos de dialisis
y trasplante renal ha permitido la supervivencia de los
pacientes hasta la edad adulta, dando lugar al creciente
protagonismo de otras manifestaciones sistémicas a mas
largo plazo derivadas del acimulo de cistina en sistema
nervioso central, musculo liso y estriado, retina, pan-
creas, sistema reticuloendotelial, etc. Estas manifestacio-
nes pueden prevenirse en gran medida con un tratamien-
to adecuado, precoz y continuado de la enfermedad con
preparados de cisteamina’, acentuando la responsabili-
dad del nefrélogo pediatra que diagnostica y coordina el
tratamiento de estos pacientes desde la infancia. Asimis-
mo, es fundamental seguir y controlar la administracion
mantenida de la medicacion y la adherencia a ella. De
otro lado, es preciso disefiar una transicion efectiva de los
pacientes a servicios de adultos y obtener una implicacién
multidisciplinar bien coordinada en el seguimiento de la
enfermedad durante las diferentes etapas de la vida del
paciente. A este respecto, la iniciativa RoMed’s Cystinosis
Outpatient Program implantada en Alemania ofrece un
sistema coste-efectivo para la organizacién de la atencién
coordinada a pacientes con cistinosis’.

Este nimero de Anales de Nefrologia Pedidtrica con-
tiene varios articulos de interés clinico sobre cistinosis
redactadas por profesionales de prestigio con experiencia
en la enfermedad. La doctora Rezan Topaloglu revisa el
diagnostico y tratamiento actuales, comentando los ha-
llazgos epidemiologicos, genéticos, clinicos y de labora-
torio mas relevantes, asi como la utilizacién de agentes
depletantes de cistina y el avance de futuras modalidades
de tratamiento. Las doctoras Belmont-Martinez y Medei-
ros presentan la situacion del abordaje de la enfermedad
en México, poniendo énfasis en los problemas de organi-
zacion asistencial. La doctora Judit Garcia Villoria ofrece
datos originales de gran importancia sobre la monitori-
zacion de los niveles de cistina en nuestro pais. La doc-
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tora Gema Ariceta presenta un caso clinico con el fin de
ilustrar los problemas relacionados con la adolescencia y
la transicion.

Este namero de Anales de Nefrologia Pedidtrica pro-
porciona una actualizacion sobre cistinosis que sera de
utilidad para todos aquellos profesionales sanitarios
encargados de la asistencia a estos pacientes. Debemos
continuar sumando esfuerzos para lograr que siga me-
jorando la perspectiva de esta enfermedad. Es critica
la precocidad en el diagnostico, y para ello, ademas del
conocimiento de la enfermedad, sera necesario explorar
programas de despistaje neonatal y estudios prenatales.

En colaboracién con la industria farmacéutica debe-
mos encontrar la forma de mejorar la tolerancia y la ad-
herencia a las medicaciones necesarias. Asimismo, es in-
dispensable mantener un seguimiento estrecho de estos
pacientes durante toda su vida. A tal fin, seguira siendo
primordial el papel del nefrélogo pediatra con implica-
cion de otros especialistas pediatricos y con la colabo-
racion de las asociaciones de pacientes (ACE Cistinosis.
www.grupocistinosis.org) y de un entorno sociosanitario
bien organizado, eficiente y sensibilizado con la atenciéon
a esta grave enfermedad.

Finalmente, es necesario apoyar y promover la inves-
tigacién basica y clinica para entender las bases mole-
culares de la enfermedad, y ensayar y consolidar nuevas
estrategias terapéuticas sobre las que existen resultados
preliminares prometedores®°.
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