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La nefropatía mesangial por depósito de
IgA (NIgA) es la glomerulonefritis más fre-
cuente en el mundo desarrollado y pro-
gresa hacia la insuficiencia renal terminal
en la tercera parte de los pacientes a los
10 años1. La intensidad de la proteinuria,
la afección de la función renal y la hiper-
tensión en el momento del diagnóstico
son factores de mal pronóstico. La enfer-
medad se caracteriza por el depósito de
IgA y C3 en el mesangio, con un grado
muy variable de hipercelularidad glome-
rular2. Las lesiones tubulointersticiales, en
particular la infiltración celular intersticial3-

5, es un factor adverso principal.
La afluencia desde la circulación y la mi-
gración tisular de los leucocitos está me-
diada por las interacciones entre las mo-
léculas de adhesión expresadas en los
leucocitos y sus ligandos en las células
renales. La denominada molécula de ad-
hesión intercelular-1 o intercellular adhe-
sion molecule-1 (ICAM-1) es una molécu-
la de adhesión fundamental en el tráfico
de leucocitos. ICAM-1 pertenece a la su-
perfamilia de las inmunoglobulinas y se
expresa intensamente en monocitos-ma-
crófagos y linfocitos. In vitro, ICAM-1 apa-
rece además inducida en las células epi-
teliales y endoteliales por la acción
estimuladora de citocinas como la inter-
leucina 1 (IL-1), el factor de necrosis tu-
moral α (TNFα) y el interferón γ6. In vivo,
ICAM-1 está expresada en el endotelio del
riñón normal6,7. Estudios histológicos muy
heterogéneos han indicado que ICAM-1
aparece inducida en el mesangio8 y en el
epitelio parietal de la cápsula de Bowman
y del túbulo proximal en diversos tipos de
glomerulonefritis7-9, incluida la NIgA10,11.
En esta enfermedad, la expresión tubular
de ICAM-1 aparece asociada a la infiltra-
ción celular intersticial, incluidos los leu-
cocitos identificados con el anticuerpo
monoclonal CD1812 dirigido contra la ca-
dena β-2 de las integrinas leucocitarias
de adhesión. A fin de conocer si la expre-
sión renal de ICAM-1 tiene un significado
clínico en esta enfermedad, se analizó la
relación entre la expresión de ICAM-1 en
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FUNDAMENTO: Conocer el significado clínicopatológico de la expresión renal de ICAM-1 en la ne-
fropatía mesangial por IgA (NIgA).
PACIENTES Y MÉTODO: Se identificó la expresión tubular e intersticial ICAM-1 (CD54) en 45 pa-
cientes con NIgA y 29 pacientes con nefropatía no glomerulonefritis (NnoGN), analizándose su
relación con la histología y la clínica en el momento de la biopsia renal y al cabo de 2,4 (2)
(media [DE]) años en la NIgA y de 1,8 (1,5) años en la NnoGN.
RESULTADOS: En 25 biopsias de NIgA (55%) se apreció expresión de ICAM-1 en el túbulo asocia-
da a proliferación extracapilar (p < 0,05), así como esclerosis glomerular menor del 50% del
área glomerular (p < 0,005), infiltración intersticial (p < 0,001) y atrofia tubular (p < 0,001). La
proteinuria fue de 2,7 (1,5) g/24 h en los pacientes con expresión ICAM-1 en el túbulo y 1,5
(1,8) (p = 0,005) en los pacientes sin esta expresión. El número de leucocitos intersticiales
ICAM-1 positivos fue de 234 (307)/mm2, y se correlacionó con la esclerosis glomerular en me-
nos (r = 0,386; p < 0,05) y en más (r = 0,549; p = 0,01) del 50% del área glomerular, con la
atrofia tubular (r = 0,442; p < 0,05); con la fibrosis intersticial (r = 0,405; p < 0,05) y con la
creatinina (Cr) sérica (r = 0,6343; p < 0,001). Los pacientes con un incremento del 50% o su-
perior de la Cr inicial presentaron 516 (360)/mm2 leucocitos intersticiales ICAM-1 positivos,
frente a 66 (87,8)/mm2 p < 0,005) en los pacientes con Cr estable. En la NnoGN, 7 de las 29
biopsias (24%) presentaron ICAM-1 en el epitelio tubular. Hubo correlación inversa entre túbulo
ICAM-1 positivos y glomérulos normales (r = –0,374; p < 0,05)  y asociación con la esclerosis
en más del 50% del área glomerular  p < 0,005) y la atrofia tubular (p < 0,05). El número de
leucocitos intersticiales ICAM-1 positivos fue de 191 (113)/mm2. Hubo correlación (r = 0,4356;
p < 0,05) entre túbulo ICAM-1positivos y Cr en el momento de la biopsia.
CONCLUSIONES: La expresión tubular e intersticial de ICAM-1 podría ser un marcador de lesión
tubulointersticial en la NIgA. La presencia de ICAM-1 intersticial más que ICAM-1 tubular indi-
caría la progresión de la enfermedad en la NIgA.

Palabras clave: Nefropatía mesangial IgA. ICAM-1. Pronóstico.

Renal expression of ICAM-1 in IgA nephropathy. A marker of tubulointersticial injury

BACKGROUND: The aim of this study was to determine the significance of the renal expression of
ICAM-1 in IgA nephropathy (IgAN).
PATIENTS AND METHOD: First, we identified ICAM-1 (CD54) expression in tubular epithelial cells
and interstitial leucocytes in renal biopsies from 45 patients with IgAN and 29 patients with
non-glomerulonephritis nephropathy (non-GN). We then analysed the relationship between this
expression and both histological and clinical data at the time of renal biopsy and after 2.4 (2)
(X
–

[SD]) years in IgAN, and 1.8 (1.5) years in non-GN.
RESULTS: In IgAN, tubular ICAM-1 positive staining was seen in 25 (55%) biopsies; it was asso-
ciated with extracapillary proliferation, glomerulosclerosis involving less than 50% of glomeru-
lar area, interstitial cell infiltration and tubular atrophy. ICAM-1 positive interstitial leucocytes
were 234 (307)/mm2; this expression correlated with glomerulosclerosis, tubular atrophy, in-
terstitial fibrosis and serum creatinine (Cr) level. In patients with 50% increase in Cr level,
ICAM-1 positive interstitial leucocytes were 516 (360)/mm2 as compared with 66 (87.8)/mm2

(U = 16; p < 0.005) in patients with stable Cr. In non-GN, tubular ICAM-1 expression was ob-
served in 7 (24%) biopsies.
CONCLUSIONS: Tubular and interstitial expression of ICAM-1 can be a marker of tubulointerstitial
damage in IgAN. Interstitial ICAM-1, rather than tubular ICAM-1, may predict the progression
of this disease.

Key words: IgA nephropathy. ICAM-1.
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las células epiteliales del túbulo y en los
leucocitos intersticiales con las lesiones
histológicas, la alteración renal en el mo-
mento de la biopsia y la progresión de la
enfermedad en un grupo de pacientes
con NIgA primitiva, en comparación con
un grupo con nefropatía no glomerulone-
fritis (NnoGN).

Pacientes y método

En el Hospital Clínico de Barcelona, durante el perío-
do 1993-1998, se estudió a 45 pacientes con NIgA
primitiva, 39 varones y seis mujeres, de 39 (16) (me-
dia [DE]) años de edad. Diez pacientes (22%) proce-
dían de las Unidades Nefrológicas de Tarrasa, Man-
resa y Gerona. Ninguno de los pacientes tenía signos
clínicos ni biológicos de enfermedad de Schönlein-
Henoch, hepatopatía ni lupus. En el momento de la
biopsia la creatinina en suero era de 1,6 (0,7) mg/dl
y la proteinuria de 2 (1,3) g/24 h. Veintitrés pacientes
(51%) con presión arterial superior a 130/85 mmHg
fueron considerados hipertensos. Los controles fue-
ron 29 pacientes con NnoGN: nefroangiosclerosis
(17 pacientes), diabetes (5 pacientes) y amiloidosis
(7 pacientes). Se trataba de 17 varones y 12 muje-
res, de 50 (13) años. Seis pacientes (20%)  provenían
de las tres Unidades Nefrológicas arriba menciona-
das. En el momento de la biopsia, la creatinina en
suero era de 1,7 (0,7) mg/dl y la proteinuria de 2,8
(1,6) g/24 h. Dieciocho pacientes (62%) eran hiper-
tensos. En ambos grupos la gran mayoría de los pa-
cientes hipertensos recibían tratamiento con inhibi-

dores de la enzima conversiva de la angiotensina II.
Los pacientes con NIgA fueron seguidos durante 2,4
(2) años y los pacientes con NnoGN durante 1,8
(1,5) años después de la biopsia renal, considerán-
dose progresión de la enfermedad un incremento
igual o superior al 50% de la creatinina en suero o de
la proteinuria en relación con las concentraciones de-
tectadas en el momento de la biopsia renal, así como
la aparición de hipertensión.
Las biopsias se procesaron para microscopia óptica,
fluorescencia e inmunohistoquímica con anticuerpos
monoclonales contra antígenos ICAM-1 (CD54)13,
monocitos-macrófagos (CD14, 50 KD, Cris-6)14 y lin-
focitos T (CD3, 22 KD, Leu-4) (Becton Dickinson,
Mountain View, California, EE.UU.) con avidina-bioti-
na-peroxidasa15. Se utilizaron 10 tejidos renales nor-
males (8 biopsias obtenidas con fines diagnósticos y
dos nefrectomías por hipernefroma) como control ti-
sular negativo, amígdala palatina como control tisular
positivo y secciones de cada muestra renal procesa-
das de la misma forma con ascitis de mieloma NS1 o
PBS, en sustitución del anticuerpo monoclonal, como
control negativo. En las biopsias de NIgA se registró
el porcentaje de glomérulos con proliferación extraca-
pilar celular/fibrocelular, sólo aceptada si ocupaba
menos del 20% del espacio de Bowman. En las biop-
sias de NnoGN se registró el porcentaje de gloméru-
los normales. En todas las biopsias, se registraron el
porcentaje de glomérulos con esclerosis inferior y su-
perior al 50% del área glomerular, la infiltración y la
fibrosis intersticiales y la atrofia tubular (tabla 1).
El examen inmunohistoquímico se llevó a cabo con
un microscopio Leitz a 400 aumentos y retícula (0,07
mm2). La tinción CD54 positiva (CD54+) en epitelio del
túbulo proximal se registró cualitativamente como
presente o ausente. La tinción positiva se contó en

10 a 20 secciones de túbulo y se anotó como mm2

de túbulo CD54 + por mm2 de área tubular ×10. Se
contó el número de leucocitos intersticiales identifica-
dos con cada anticuerpo monoclonal en 10 a 20
campos, evitando glomérulos y vasos de mediano ca-
libre, y se calculó el número de leucocitos por mm2

de intersticio.
Se utilizó el paquete estadístico SPSS, versión 8
(SPSS Inc, Chicago, III, EE.UU.). Los resultados no
siguieron una distribución normal y se utilizaron
pruebas no paramétricas. Se aplicó el test de la U de
Mann-Whitney para analizar la asociación entre la
detección de ICAM-1 tubular y grado 0/+ o + +/+ + +
de atrofia tubular y fibrosis intersticial, y la prueba de
Kuskal-Wallis al comparar más de dos grupos según
la infiltración celular intersticial. Se utilizó el coefi-
ciente de correlación de Spearman para identificar si
existía correlación entre el valor cuantitativo de la ex-
presión de ICAM-1 en el túbulo, y el número de leu-
cocitos intersticiales ICAM-1+, CD14+ y CD3+ con la
glomeruloesclerosis y los datos clínicos. Se consideró
diferencia significativa para valores de p < 0,05.

Resultados

Expresión renal de ICAM-1 
en la nefropatía mesangial IgA

Los antígenos ICAM-1 (CD54) se detec-
taron en el endotelio vascular en las
biopsias de NIgA sin infiltración celular
intersticial (fig. 1) y en las biopsias con
infiltración celular intersticial de + por mi-
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Fig. 1. Expresión de ICAM-1 (CD54) en capilares glomerulares y peritubulares. El
epitelio tubular es negativo en una biopsia de nefropatía mesangial por IgA clasi-
ficada como cambios mínimos. Avidina-biotina-peroxidasa (x250).

Fig. 2. Expresión de ICAM-1 (CD54) en el epitelio del túbulo proximal en una
biopsia de nefropatía mesangial por IgA clasificada como glomerulonefritis proli-
ferativa. Avidina-biotina-peroxidasa (×250).

Infiltración intersticialb Atrofia tubularc Fibrosis intersticialc

Enfermedad
– + + + + + + + + + + – + + + + + + – + + + + + +

N

NIgAa

Cambios mínimos 5 3 – 1 – 4 5 – – 2 5 2 – 9
Glomerulonefritis focal 5 3 4 5 1 3 10 5 – – 8 10 – 18
GN difusa – 2 5 2 1 – 3 7 – – 2 7 1 10
Esclerosis – 2 – 5 1 – – 4 4 – – – 8 8
Total 10 10 9 13 3 7 18 16 4 2 15 19 9 45

NnoGN
Nefroangiosclerosis – 11 1 1 2 – 5 7 2 – 2 7 5 15
Diabetes – 1 2 2 – – – 3 2 – – 3 2 5
Amiloidosis 4 1 1 – 1 2 1 4 – 1 1 1 4 7
Necrosis tubular aguda 1 1 – – – – 2 – – – – 2 – 2
Total 5 14 4 3 3 2 8 15 4 1 3 14 11 29

TABLA 1

Enfermedad glomerular, grado de infiltración celular intersticial, atrofia tubular y fibrosis intersticial en la nefropatía
mesangial por IgA (NIgA) y en la nefropatía no glomerulonefritis (NnoGN)

aCambios mínimos: celularidad normal o aumentada en < 20% de glomérulos; glomerulonefritis focal: hipercelularidad en 20-80% de glomérulos; glomerulonefritis proliferativa difusa: hipercelula-
ridad en > 80% de glomérulos; esclerosis avanzada: esclerosis predominante en > 80% de glomérulos; bInfiltración celular intersticial: –, +: celularidad ocasional; ++: infiltración celular focal ≤ 3
focos; +++: 3 focos; ++++: infiltración celular difusa. cAtrofia tubular y fibrosis intersticial: –, +: presente en < 25% de túbulos o intersticio; ++: presente entre 25-75%; +++: presente en > 75%
de túbulos o intersticio.



croscopia óptica. En 25 (55%) de las 45
biopsias de NIgA que presentaron infiltra-
ción celular intersticial de 2+ o superior
por microscopia óptica, los antígenos
ICAM-1 se detectaron también en el epi-
telio del túbulo proximal (fig. 2). La ex-
presión ICAM-1 en el túbulo fue de 0,1
(0,18) (media [DE]) en la totalidad de
biopsias; 0,1 (límites, 0-0,4), 0,1 (límites,
0-0,2) y 0,2 (límites 0,1-0,3) (p < 0,001)
en las biopsias con infiltración celular in-
tersticial de 2+, 3+ y 4+, respectivamen-
te. El número de leucocitos intersticiales
ICAM-1+ fue de 234 (307)/mm2.

Relación entre la expresión renal 
de ICAM-1 y la histología en la nefropatía
mesangial IgA

La expresión ICAM-1 en el túbulo fue de
0,3 (límites, 0-0,4) en las 7 biopsias con
proliferación extracapilar (aceptada hasta
el 20% del espacio de Bowman) y 0 (lími-
tes, 0-0,2) (U = 30; p < 0,05) en el resto
de las biopsias. La expresión ICAM-1 en el
túbulo fue de 0,15 (límites, 0-0,3) en las
biopsias con mayor porcentaje de glomé-
rulos con esclerosis inferior al 50% del
área glomerular y 0 (límites, 0-0,07) en
las biopsias con menor porcentaje de glo-
mérulos con esclerosis inferior al 50%
del área glomerular (U = 41; p < 0,005),
y 0,17 (límites, 0-0,44) en las biopsias
con más atrofia tubular frente a 0,05 (lí-
mites, 0-0,8) en las biopsias con menos
atrofia tubular (U = 31; p < 0,001). El nú-
mero de leucocitos intersticiales ICAM-1
positivos se correlaccionó con la esclero-
sis glomerular (tabla 2), la atrofia tubular
y la fibrosis intersticial (tabla 3).

Relación entre la expresión de ICAM-1 
y la clínica en la nefropatía mesangial IgA

Las biopsias con expresión ICAM-1 en el
túbulo se obtuvieron de pacientes con un
grado de proteinuria de 2,7 (1,5) (límites,
0,8-6) g/24 h, y las biopsias sin expresión
ICAM-1 tubular se obtuvieron de pacien-
tes con valor de proteinuria de 1,5 (1,8)
g/24 h (límites, 0,3-2) g/24 h (U = 44; 
p = 0,005) (fig. 3), existiendo correlación
(r = 0,4059; p < 0,05) entre el valor
cuantitativo de la expresión ICAM-1 tubu-
lar y la proteinuria (tabla 4). El número
de leucocitos intersticiales positivos para
ICAM-1 fue de 379,3 (371)/mm2 en los pa-
cientes hipertensos y de 108 (164,3)/mm2

en los normotensos (U = 52; p < 0,05),
hallándose correlación entre el número
de leucocitos intersticiales positivos para
ICAM-1 (r = 0,6343; p < 0,001) y CD14+
(r = 0,441; p < 0,05) y el valor de creati-
nina sérica. Los pacientes con un incre-
mento del 50% o superior de la concen-
tración de creatinina sérica inicial
presentaron 516 (360)/mm2 leucocitos
intersticiales positivos para ICAM-1,
CD14+ 471,6 (174,7)/mm2 y CD3+ 836

(295,5)/mm2, frente a 66 (87,8)/mm2 (U =
16; p < 0,005) leucocitos positivos para
ICAM-1, CD14+ 246,2 (174,7)/mm2 (U =
36; p = 0,01) y CD3+ 420,8 (366,6)/mm2

(U = 22; p = 0,01) en los pacientes con
creatinina sérica estable al fin del segui-
miento. El número de leucocitos intersti-
ciales positivos para ICAM-1 fue de 469
(375)/mm2, CD14+ 421,4 (179)/mm2 y
CD3+ 325 (163)/mm2, en los pacientes
que desarrollaron hipertensión frente a
72,7 (89,6)/mm2 (U = 22; p = 0,01),
CD14+ 229,7 (232)/mm2 (U = 46; p =
0,01) y CD3+ 190,7 (145)/mm2 (U = 31;
p < 0,05), en los pacientes que mantuvie-
ron la presión arterial normal al fin del se-
guimiento.

Expresión renal de ICAM-1 
en la nefropatía no glomerulonefritis

La distribución de los antígenos ICAM-1
(CD54) fue similar a la presentada en la

NIgA, pero sólo 7 (24%) de las 29 biop-
sias tuvieron ICAM-1 en el epitelio del tú-
bulo proximal, siendo la positividad de
0,02 (0,04) (U = 344; p < 0,05, frente a
NIgA). Todas las biopsias con expresión
ICAM-1 tubular presentaron infiltración
celular intersticial de 2+ o superior por
microscopia óptica, pero no hubo rela-
ción entre las dos lesiones. El número de
leucocitos intersticiales positivos para
ICAM-1 fue de 191 (113)/mm2 (U = 323,
NS, en comparación con NIgA).

Relación entre la expresión renal 
de ICAM-1 y la histología en la nefropatía
no glomerulonefritis

Hubo correlación inversa (r = –0,374; p
< 0,05) entre la expresión ICAM-1 tubu-
lar y el porcentaje de glomérulos norma-
les. La expresión ICAM-1 tubular fue de
0,5 (límites, 0,3-0,6) en las biopsias con
mayor porcentaje de glomérulos con es-
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NIgA NnoGN

Histología ICAM-1 tubular ICAM-1 intersticial ICAM-1 tubular ICAM-1 intersticial

r p r p r p r p

Glomérulos con esclerosis < 50% (%) 0,464 0,01 0,386 < 0,05 –0,071 NS 0,201 NS
Glómerulos con esclerosis > 50% (%) 0,417 NS 0,549 0,01 0,558 < 0,01 0,147 NS

TABLA 2

Coeficiente de correlación de Spearman entre el porcentaje de glomérulos 
con esclerosis inferior y superior al 50% del área glomerular y la expresión 
tubular e intersticial de ICAM-1 en la nefropatía mesangial por IgA (NIgA) 
y en la nefropatía no glomerulonefritis (NnoGN)

NS: no significativa.

NIgA NnoGN

Histología ICAM-1 tubular ICAM-1 intersticial ICAM-1 tubular ICAM-1 intersticial

U p U p U p U p

Atrofia tubular 31 < 0,001 53 < 0,05 55 < 0,05 72 NS
Fibrosis intersticial 66 NS 43 < 0,05 34 NS 35 NS

NS: no significativa.

TABLA 3

Sgnificación del test de la U de Mann-Whitney entre el grado de atrofia tubular y
fibrosis intersticial y la expresión tubular e intersticial de ICAM-1 en la nefropatía
mesangial por IgA (NIgA) y en la nefropatía no glomerulonefritis (NnoGN)
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Fig. 3. Asociación entre
la expresión ICAM-1 en
el túbulo y la proteinuria
en la nefropatía mesan-
gial por IgA.



clerosis superior al 50% del área glome-
rular y de 0,1 (límites, 0-0,3) en las biop-
sias con menor porcentaje de glomérulos
con esclerosis superior al 50% del área
glomerular (U = 19, p < 0,005), y mayor
en las biopsias con mayor grado de atro-
fia tubular que en las biopsias con menor
grado de atrofia tubular (tabla 3).

Relación entre la expresión renal
de ICAM-1 y la clínica en la nefropatía
no glomerulonefritis

Hubo correlación (r = 0,4356, p < 0,05)
entre el valor cuantitativo de la expresión
ICAM-1 en el túbulo y la concentración
de creatinina sérica. No hubo ninguna
otra relación entre la expresión tubular ni
intersticial de ICAM-1 y los datos clínicos
(tabla 4).

Discusión

ICAM-1 se expresa en monocitos-macró-
fagos y linfocitos, y es inducida in vitro en
las células epiteliales y endoteliales por la
acción estimuladora de citocinas como la
IL-1, el TNFα y el interferón γ6. In vivo
ICAM-1 se expresa en el endotelio del ri-
ñón normal, mientras que el epitelio tubu-
lar es negativo6-8. En las formas leves de
NIgA, la expresión renal de ICAM-1 re-
cuerda a la del riñón normal, siendo ne-
gativa su expresión tubular. En las formas
proliferativas de NIgA, la expresión de
ICAM-1 está incrementada en el gloméru-
lo11 debido a la infiltración de leucocitos y
a la sobreexpresión en las células endote-
liales8,16 y mesangiales8,17. ICAM-1 apare-
ce inducida en las células epiteliales del
túbulo asociada a la infiltración de leuco-
citos18,19. En la NIgA, los títulos serológi-
cos de ICAM-1 son normales, ya sean de-
terminados en un brote agudo con
macrohematuria20 o en una forma crónica
avanzada19,21. Así, la anormal expresión
tubular de ICAM-1 parece un fenómeno
local particular, pero su significado clínico
es incierto. A fin de conocer el valor de la

expresión renal de ICAM-1 en esta enfer-
medad, se analizó la relación entre la ex-
presión de ICAM-1, anormalmente induci-
da, en el epitelio tubular y la expresión de
ICAM-1 en los leucocitos intersticiales con
las lesiones histológicas, las manifestacio-
nes clínicas en el momento de la biopsia
y la progresión de la enfermedad en un
grupo de pacientes con NIgA primitiva y
en un grupo control con NnoGN. Todos
los pacientes presentaron un valor de cre-
atinina sérica inferior o igual a 3 mg/dl en
el momento de la biopsia renal.
La distribución de antígenos ICAM-1 en
el endotelio vascular y en los leucocitos
intersticiales fue similar en el grupo de
NIgA y en el grupo de NnoGN, pero la
expresión tubular fue significativamente
mayor en la NIgA. Se encontró una aso-
ciación significativa entre la anormal ex-
presión de ICAM-1 en el túbulo y la pro-
teinuria en la NIgA, mientras que tal
asociación no existió en la NnoGN, lo que
hace resaltar aquella relación e indica
que la expresión ICAM-1 en el túbulo po-
dría reflejar la gravedad de la enferme-
dad en la NIgA.
La asociación entre la proliferación glo-
merular y la expresión ICAM-1 en el tú-
bulo observada en la NIgA, y entre el nú-
mero de glomérulos normales y túbulo
negativo para tal expresión observada en
la NnoGN apuntan a que la hipercelulari-
dad glomerular puede tener un papel en
la expresión tubular de ICAM-1. En este
sentido, la demostración histológica de
macrófagos intraglomerulares22,23 que ex-
presan TNFα en la NIgA24, hace pensar
que citocinas de origen glomerular pudie-
sen alcanzar el túbulo, a través de la san-
gre, orina o por difusión tubulointersticial,
e inducir la expresión ICAM-1 en el túbu-
lo. Por otro lado, la asociación significati-
va entre expresión de ICAM-1 en el epite-
lio tubular e infiltración intersticial de
leucocitos en la NIgA indica que la expre-
sión ICAM-1 en el túbulo podría resultar
de la acción de citocinas intersticiales.

Estudios funcionales en modelos anima-
les han demostrado que las células epite-
liales del túbulo son capaces de actuar
como células presentadoras de antíge-
no25, y que esta función puede inhibirse
con anticuerpos monoclonales dirigidos
contra ICAM-126. En la NIgA, la aso-
ciación entre la expresión ICAM-1 en el
túbulo y el número de leucocitos intersti-
ciales CD18+12,27 es consistente con el
papel activo del epitelio en interacciones
entre ICAM-1 y sus ligandos, LFA-1
(leucocyte-function-associated antigen-1)
(CD11a/CD18) y Mac-1 (CD11b/CD18)6.
La asociación entre la expresión tubular
de ICAM-1 y la atrofia tubular observada
tanto en la NIgA como en la NnoGN
apuntan a que la expresión ICAM-1 en el
túbulo puede reflejar no sólo la participa-
ción de las células epiteliales en inter-
acciones de adhesión, sino también la le-
sión tubular.
En la NIgA se encontró una asociación
entre la anormal expresión de ICAM-1 en
el túbulo y el porcentaje de glomérulos
con esclerosis que ocupaba menos del
50% del área glomerular, lo que apoya el
valor pronóstico adverso de la esclerosis
segmentaria en la enfermedad28,29, inclu-
so en pacientes con función renal normal
en su presentación30, e indica que la ex-
presión ICAM-1 tubular aporta informa-
ción sobre la progresión de la enferme-
dad. En el grupo de NIgA, la asociación
entre el número de leucocitos intersticia-
les positivos para ICAM-1 y los hallazgos
histológicos de la esclerosis glomerular, la
atrofia tubular y la fibrosis intersticial, así
como los datos clínicos de la presencia de
hipertensión y la correlación con el valor
sérico  de creatinina en el momento de la
biopsia, concuerda con el papel de los
macrófagos y los linfocitos T en la afección
tubulointersticial5,18,31 en esta enfermedad.
En conclusión, la asociación entre la
anormal expresión de ICAM-1 en el túbu-
lo y el factor adverso de la esclerosis seg-
mentaria y la proteinuria, y la asociación
entre el número de leucocitos intersticia-
les positivos para ICAM-1, tanto CD14+
(macrófagos) como CD3+ (linfocitos T), y
la insuficiencia renal en la presentación y
en el seguimiento observado en la NIgA,
en contraste con la ausencia de tales
asociaciones en la NnoGN, indican que
la expresión tubular e intersticial de
ICAM-1 podría ser un marcador de daño
tubulointersticial en la NIgA. ICAM-1 in-
tersticial más que ICAM-1 tubular indica-
ría la progresión de la enfermedad.
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NS: no significativa.

TABLA 4

Coeficiente de correlación de Spearman entre los datos clínicos en el momento 
de la biopsia renal y la expresión tubular e intersticial de ICAM-1. Significación 
del test de la U de Mann-Whitney entre los datos clínicos al fin del seguimiento 
y la expresión tubular e intersticial de ICAM-1 en la nefropatía mesangial por IgA
(NIgA) y en la nefropatía no glomerulonefritis (NnoGN)

NIgA NnoGN

ICAM-1 tubular ICAM-1 intersticial ICAM-1 tubular ICAM-1 intersticial

r p r p r p r p

Biopsia renal
Proteinuria 0,4059 < 0,05 0,2322 NS 0,063 NS 0,156 NS
Creatinina sérica 0,282 NS 0,6343 < 0,001 0,4356 < 0,05 –0,203 NS

U p U p U p U p

Posbiopsia
Proteinuria 19 NS 13 NS 48 NS 8 NS
Creatinina sérica 41 NS 16 < 0,005 42 NS 12 NS
Hipertensión arterial 48 NS 22 < 0,05 68 NS 42 NS
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