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Rituximab para pacientes pediátricos y adultos con glomerulonefritis o 
nefropatía membranosa que no respondan al tratamiento inicial y 

persistan con síndrome nefrótico 

1. Descripción del medicamento 
 

Principio activo del medicamento: rituximab 
 
Forma farmacéutica: solución Inyectable  
 
Concentración: 500 mg 
 
Vía de administración: intravenosa (IV) 
 
Indicación INVIMA: 

1. Coadyuvante en el tratamiento de pacientes con LNH de células B indoloro, en recaída 
o resistencia a la quimioterapia.  
2. Rituximab en combinación con CHOP para tratamiento de pacientes con linfomas con 
células B grandes, tratamiento de primera línea en pacientes con linfoma No Hodgkin 
indolente de células B, en combinación con quimioterapia a base de CVP.  
3. Rituximab en asociación con MTX (metrotexate) en el tratamiento de la artritis 
reumatoidea activa.  
4. Terapia de mantenimiento con LNH folicular que hayan respondido al tratamiento de 
inducción.  
5. Tratamiento en primera línea de la leucemia linfocítica crónica (LLC) en asociación con 
quimioterapia.  
6. Rituximab en asociación con quimioterapia para tratamiento de leucemia linfocítica 
crónica (LLC) recidivante o refractaria.  
7. Tratamiento de la vasculitis activa grave asociada a anca (anticuerpos anticitoplasma 
de los neutrófilos) en combinación con glucocorticoides. 
 
Uso UNIRS: Glomerulonefritis o nefropatía membranosa que no respondan al tratamiento 

inicial y persistan con síndrome nefrótico.  
 

 

2.Pregunta de investigación  
 

¿Es rituximab efectivo y seguro para pacientes pediátricos y adultos con glomerulonefritis 
o nefropatía membranosa que no respondan al tratamiento inicial y persistan con 
síndrome nefrótico? 

Población Pacientes pediátricos y adultos con glomerulonefritis 
o nefropatía membranosa que no respondan al 
tratamiento inicial y persistan con síndrome nefrótico 



 

 

Intervenciones Rituximab 

Comparador Cuidado estándar 

Desenlaces Efectividad: recaídas 

Seguridad: Eventos adversos 

  

 

3. Metodología  
 

Se realizó una búsqueda sistemática de la literatura a partir de una pregunta PICO 
previamente estructurada y exhaustiva en bases de datos electrónicas (MEDLINE (vía 
ovid), EMBASE (vía ovid), LILACS, Cochrane Library, Epistemonikos), en literatura gris 
(opengrey) y la estrategia de bola de nieve. Utilizando como términos clave “rituximab” 
“resistant”, “refractory” y “membranous nephrotic syndrome”; la búsqueda se limitó a los 
últimos 5 años y los resultados se restringieron a los idiomas: inglés y español.  

En los registros identificados, se eliminaron los duplicados y las publicaciones restantes 
fueron tamizadas por título y resumen por un investigador; la selección de los estudios se 
realizó de acuerdo a los criterios de elegibilidad predefinidos, aquellos seleccionados se 
revisaron en texto completo. La calidad metodológica no fue evaluada. Finalmente, se 
realizó una síntesis cualitativa de los hallazgos obtenidos. 

 

4. Resultados  
 

Síntesis de la evidencia 

Como resultado de la búsqueda exhaustiva, en este resumen de evidencia se incluyeron 
dos revisiones sistemáticas con metaanálisis de ensayos clínicos controlados (ECA) y 
estudios observacionales, en pacientes pediátricos y adultos, publicadas en 2015 y 2020. 
A continuación, se describen los resultados de cada estudio:   

La revisión publicada en 2015 (1), incluyó tres ECA y dos estudios de cohorte y un total de 
184 pacientes pediátricos con síndrome nefrótico (SN) refractario, comparando rituximab 
en esquemas y modalidades contra la inmunoterapia actual. Los resultados mostraron 
que para supervivencia sin recaídas se encontró una significativa entre el grupo de 
tratamiento con rituximab y el grupo de tratamiento de control (HR = 0,49, IC del 95%, 
0,26 a 0,92, P = 0,03); Tres estudios informaron una tasa de remisión completa, los 
análisis agrupados muestran que el tratamiento con rituximab pareció lograr una tasa de 
remisión completa mejor que otros fármacos de inmunoterapia (RR: 1,62; IC del 95%: 
0,92 a 2,84; P = 0,09). Dos estudios evaluaron el índice de albúmina sérica después del 
tratamiento, su análisis agrupado no mostró diferencias significativas entre los dos grupos 
(DM = 0,18 g / dl, IC del 95% = −0,24 a 0,60 g / dl); dos estudios informaron la creatinina 
sérica al final del tratamiento, su análisis agrupado tampoco mostró diferencias 
significativas entre los dos tratamientos (DM = 0,01 mg / dl, IC del 95%, -0,11 a 0,13, p = 
0,89). Dos estudios informaron proteinuria al final del tratamiento, en comparación con 



 

 

otras inmunoterapias, el tratamiento con rituximab redujó la proteinuria en 0,25 g / día (DM 
= −0,25; IC del 95% = −0,29 a −0,21; p <0,00001). 

Como eventos adversos, los estudios primarios reportaron broncoespasmo, hipotensión y 
erupción cutánea en pacientes que recibieron tratamiento con rituximab. Debido a su 
menor gravedad, estos eventos adversos se resolvieron rápida y completamente 
reduciendo la velocidad de infusión del fármaco o proporcionando un tratamiento de 
apoyo menor. En la revisión, se analizaron solamente los eventos adversos de grado 3-4, 
para los cuales no se observaron diferencias significativas en broncoespasmo (RR = 5,84; 
IC del 95%, 0,73 a 46,34; P = 0,10), hipotensión (RR = 2,94; IC del 95%, 0,48 a 18,07, P = 
0,24), insuficiencia renal aguda (RR = 0,97; IC del 95% = 0,14 a 6,54; P = 0,98) o erupción 
cutánea (RR = 2,91; IC del 95% = 0,32 a 26,79; P = 0,35) entre los dos grupos. 

La segunda revisión fue publicada en 2020 (2), incluyó 12 ECAS y un total de 383 
pacientes y 354 controles, adultos y niños con síndrome nefrótico con recaídas frecuentes 
(FRNS), SN resistente a esteroides (SRNS) y SN dependiente de esteroides (SDNS), 
comparando terapia con rituximab contra otras terapias. Los resultados mostraron que, en 
comparación con otros fármacos, la eficacia de rituximab fue más significativa para 
remisión completa (RR = 1,403, IC del 95% = 1,226–1,606, P <0,001). La eficacia de 
rituximab también fue más significativa tanto en adultos como en niños [Adulto: RR = 
1.359, IC del 95% = 1.053–1.753, P = 0.019 Niños: RR = 1.354, IC del 95% = 1.072–
1.709, P <0.001]. Además, la eficacia del rituximab disminuyó drásticamente la tasa de 
recaída en los niños [Total: RR = 0,349, IC del 95% = 0,166–0,732, P <0,001; Niños: RR = 
0,286, IC del 95% = 0,176–0,463, P <0,001], estos resultados combinaron los datos 
provenientes de los ECA y las cohortes. También se realizaron análisis de subgrupos 
entre ECA y otros, que no afectaron los resultados finales. Este estudio no reporto 
desenlaces de seguridad (2). 

 

 
6. Agencias sanitarias  
 

FDA 

En consulta realizada el 03 de diciembre de 2020 a través de la página web  de la Food & 
Drug Administration, el rituximab no tiene uso designado o aprobado de medicamento 
huérfano (3). En revisión en la plataforma UpToDate (Lexicomp), de Estados Unidos en la 
sección Drug Information  se reconoce el medicamento  rituximab  como  uso “off label” en 

pacientes adultos con nefropatía membranosa, primaria o resistente :IV: 375 mg / m2 una 
vez a la semana para 4 dosis; repetir el ciclo a los 6 meses o 1000 mg (dosis plana) los 
días 1 y 15; puede repetir el ciclo a los 6 meses o 375 mg / m2 una vez a la semana para 
2 dosis o 375 mg / m2 una vez a la semana para 4 dosis o 375 mg / m2 como dosis única 
y se repite al menos una semana después solo si se detectaron células B circulantes> 5 / 
mm3 (4). 

EMA 

El portal web de la European Medicines Agency fue consultado el 03 de diciembre de 
2020. A través de la sección “Medicines” no se encontró información relacionada con el 
uso de rituximab  en pacientes con nefropatía membranosa resistente. 



 

 

 

 

 
5. Conclusiones  
 

En conclusión, para el paciente pediátrico con SN refractario, para la supervivencia sin 
recaídas se encontró una significativa entre el grupo de tratamiento con rituximab y el 
grupo de tratamiento de control, tres para la tasa de remisión completa, el tratamiento con 
rituximab pareció lograr una tasa de remisión completa mejor que otros fármacos de 
inmunoterapia y redujo la proteinuria; el índice de albúmina sérica después del tratamiento 
y la creatinina sérica, no mostraron diferencias significativas entre los tratamientos. Como 
eventos adversos, los estudios primarios reportaron broncoespasmo, hipotensión y 
erupción cutánea en pacientes que recibieron tratamiento con rituximab, pero fueron 
resueltos rápida y completamente reduciendo la velocidad de infusión del fármaco o 
proporcionando un tratamiento de apoyo menor. En la revisión, se analizaron solamente 
los eventos adversos de grado 3-4, para los cuales no se observaron diferencias 
significativas en broncoespasmo, hipotensión, insuficiencia renal aguda o erupción entre 
los dos grupos (1). 

Según UpToDate (Lexicomp), se reconoce el medicamento  rituximab  como  uso “off 
label” en pacientes adultos con nefropatía membranosa, primaria o resistente en 

pacientes adultos. 

En cuanto a los adultos y niños con síndrome nefrótico con recaídas frecuentes (FRNS), 
SN resistente a esteroides (SRNS) y SN dependiente de esteroides (SDNS), en 
comparación con otros fármacos, la eficacia de rituximab fue más significativa para 
remisión completa tanto en adultos como en niños. También disminuyó drásticamente la 
tasa de recaída en los niños, estos resultados combinaron los datos provenientes de los 
ECA y las cohortes. También se realizaron análisis de subgrupos entre ECA y otros, que 
no afectaron los resultados finales. Este estudio no reporto desenlaces de seguridad (2). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

Puntos clave de la evidencia: El contenido de este resumen de evidencia se actualizó en diciembre de 2020. Ver 
resúmenes de medicamentos a un click o el sitio web del Instituto de Vigilancia de Alimentos y Medicamentos (INVIMA) 

para obtener información actualizada. 

Acerca de este resumen de evidencia 

Los resúmenes de evidencia para medicamentos UNIRS sintetizan la evidencia publicada para fármacos seleccionados 

sin uso clínico aprobado que se consideran importantes para el Ministerio de Salud, donde no existen alternativas 
terapéuticas autorizadas y clínicamente apropiadas. Los resúmenes proporcionan información para el INVIMA con el fin 
de apoyar la construcción y actualización de indicaciones. 

Los resúmenes apoyan la toma de decisiones sobre el uso de un medicamento UNIRS para un paciente individual, donde 
hay buenas razones clínicas para su uso, generalmente cuando no hay un medicamento con registro para la afección que 
requiere tratamiento, o el medicamento con registro no es apropiado para ese individuo. 

Las fortalezas y debilidades de la evidencia relevante se revisan críticamente dentro de este informe, sin embargo, este 
resumen no es una guía de práctica clínica. 

 

 



 

 

 

6. Referencias 
 

1. Zhao Z, Liao G, Li Y, Zhou S, Zou H. The efficacy and safety of rituximab in 
treating childhood refractory nephrotic syndrome: a meta-analysis. Sci Rep. 
2015;5:8219. doi:10.1038/srep08219 

2. Xiao JP, Wang J, Yuan L, Wang DG. The efficacy of rituximab in the treatment 
of refractory nephrotic syndrome: a meta-analysis. Int Urol Nephrol. 
2020;52(6):1093-1101. doi: 10.1007/s11255-020-02460-8.  

            3.  Search Orphan Drug Designations and Approvals [Internet]. [cited 2020 Dec 3]. 
Available from: 
https://www.accessdata.fda.gov/scripts/opdlisting/oopd/listResult.cfm 

4. Wolters Kluwer. UpToDate ® [Internet]. 2020. Available from: 
https://www.uptodate.com/home 

 

 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

 

 
 
 
 
7. Anexos  

Anexo 1. Diagrama PRISMA 
 

 MEDLINE, In-Process & Other Non-Indexed 
Citations y Daily Update n = 17 
Embase n= 0 
Cochrane n= 6 
Lilacs n= 13 
Epistemonikos = 37  

 

 

n= 

Referencias identificadas mediante el 
uso de métodos de búsqueda 

complementarios  

 n = 1 

 

Referencias después de remover los 
duplicados 

n= 10  

Referencias tamizadas por título y 
resumen 

n= 63 

Referencias excluidas 

n=60 

Artículos en texto completo excluidos y 
razones para su exclusión 
 
No se pudo recuperar el texto completo 
= 1 
No se realizó metaanálisis = 1 
 
 
 
 

 

 

Estudios incluidos en la síntesis de 
evidencia 

n= 2 

Artículos en texto completo evaluados 
para elegibilidad 

n= 3 
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