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Resumen

La Nefritis Lupica es la glomerulonefritis mediada por complejos inmunes que afecta
aproximadamente a la mitad de todos los pacientes con LES. Lo que aumenta el riesgo de
insuficiencia renal, enfermedad cardiovascular y muerte. Objetivo General: Determinar
los hallazgos histopatoldgicos de las biopsias renales de pacientes con nefritis lupica en el
Hospital de Ninos “Dr. Jorge Lizarraga” entre Diciembre de 2011 y Diciembre 2021.
Metodologia: Se realizd un trabajo descriptivo, no experimental, transversal y
retrospectivo, donde se revisaron las historias de 14 pacientes con diagndstico de Nefritis
Lupica, recolectando datos de tipo epidemioldgicos, clinicos, paraclinicos, caracteristicas
histopatologicas de las biopsias renales y el protocolo de tratamiento cumplido.
Resultados: Del total de las biopsias de NL recibidas predominaron las clases II y III con
29% (4/14) cada una, predominé el sexo femenino y adolescentes con 85% cada uno, el
tratamiento previo mayormente utilizado fueron las terapias esteroideas con 100%. La
sintomatologia mas frecuente fue el edema 86% e hipertension 64%. Los principales
hallazgos paraclinicos fueron dislipidemia 86%, proteinuria en rango nefrotico 86%,
hipoalbuminemia 71% y pruebas inmunoldgicas positivas 93%. Posterior a la biopsia el
100% de los pacientes utilizaron prednisona, seguida del Micofenolato y la ciclofosfamida
ambos con 86%. Conclusiones: La NL es mas frecuente en el sexo femenino, en edad
adolescente, siendo las mas frecuentes la clase Il y clase I11.

Palabras Clave: Nefritis Lupica, Biopsia renal, Lupus Eritematoso Sistémico.
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Abstract

Lupus Nephritis is immune complex-mediated glomerulonephritis that affects
approximately half of all SLE patients. This increases the risk of kidney failure,
cardiovascular disease and death. General Objective: To determine the histopathological
findings of renal biopsies from patients with lupus nephritis at the Children's Hospital "Dr.
Jorge Lizarraga" between December 2011 and December 2021. Methodology: A
descriptive, non-experimental, cross-sectional and retrospective study was carried out,
where the histories of 14 patients diagnosed with Lupus Nephritis were reviewed,
collecting epidemiological, clinical, paraclinical data. histopathological characteristics of
the renal biopsies and the completed treatment protocol. Results: Of the total LN biopsies
received, classes II and III predominated with 29% (4/14) each, females and adolescents
predominated with 85% each, the previous treatment most used were steroid therapies with
100 %. The most frequent symptoms were edema 86% and hypertension 64%. The main
paraclinical findings were 86% dyslipidemia, 86% nephrotic range proteinuria, 71%
hypoalbuminemia, and 93% positive immunological tests. After the biopsy, 100% of the
patients used prednisone, followed by mycophenolate and cyclophosphamide, both with
86%. Conclusions: LN is more frequent in females, in adolescent age, being class 1l and
class III the most frequent.

Keywords: Lupus Nephritis, Renal Biopsy, Systemic Lupus Erythematosus.



INTRODUCCION

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad de causa desconocida,
inflamatoria, crénica, auto inmune, caracterizada por la presencia de auto anticuerpos
dirigidos contra un amplio espectro de antigenos nucleares, por la presencia de complejas
aberraciones del sistema inmune que involucran a varios tipos celulares, dando lugar a
multiples manifestaciones clinicas y compromiso organico, que evoluciona por brotes, es

incurable y puede producir en ocasiones la muerte de los pacientes.'

El LES es una enfermedad autoinmune, con caracteristicas multisistémicas. La cual se
presenta durante la nifiez al alrededor del 15-20% de los casos.” Tiene una prevalencia de
20-150 casos por 100.000 habitantes y una incidencia de 1-25 por 100.00 habitantes. Un

65% debuta entre los 16 y 55 afios un 20% en menores de 16 afios.’

En cuanto a su etiologia es desconocida, sin embargo, se plantea que deriva de una
interaccion entre factores genéticos y ambientales. La concordancia de LES en gemelos
monocigotos es de s6lo de 20-40%, lo cual indica que los factores genéticos por si solos no
explican la etiologia de la enfermedad. La influencia de diversos factores ambientales
puede modular la susceptibilidad a la enfermedad mediante mecanismos epigenéticos o por

efectos directos sobre la inmunoregulacion en estos pacientes.

Los factores ambientales externos como la exposicion a la luz solar o a la radiacion
ultravioleta (UV), la exposicion a productos quimicos (silice, silicona) o infecciones virales
y bacterianas pueden participar en el disparo y la aparicion de brotes de la enfermedad en el
sujeto genéticamente predispuesto. Igualmente, se sabe que la ocurrencia de eventos de
vida significativos, y los estados de depresion o ansiedad pueden contribuir a la patogénesis
del LES. Varios estudios han demostrado que ciertas caracteristicas socio-demograficas
como el origen étnico, el género, el nivel socioecondmico, el grado de educacion y el
acceso a los servicios de salud son variables importantes que influyen en forma

determinante en la evolucion de la enfermedad.*



El diagnostico se basa en hallazgos clinicos y pruebas de laboratorio positivas posterior al
descarte de otras enfermedades como etiologia probable. Se suelen utilizar los criterios de
clasificacion de LES como guia para obtener el diagndstico, ya que estos facilitan la
identificacion de las manifestaciones clinicas mas comunes en los pacientes con LES. Los
criterios de clasificacion que se han publicado a lo largo de los afios, incluyen
manifestaciones clinicas recurrentes y alteraciones inmunologicas presentadas
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constantemente por estos pacientes.

Los primeros criterios de clasificacion fueron definidos en el afio 1971 por la Asociacion
Americana de Reumatismo, que posteriormente pasa a llamarse Colegio Americano de
Reumatologia (ACR). Luego se crearon en 1992 la clasificacion SLEDAI (Systemic Lupus
Erythematosus Disease Activity Index). Seguidamente en el afio 1997, estos criterios
fueron actualizados y mejoraron su sensibilidad y especificidad. En el afio 2012, el Grupo
International de Clinicas de Colaboracion del Lupus Eritematoso Sistémico, (SLICC)
publico criterios de clasificacion que han demostrado tener una sensibilidad superior a los
criterios ACR-97. Esto ha permitido diagnosticar a los pacientes con sospecha lupus de
forma més temprana y ha permitido asimismo obtener una mejoria en el manejo y

tratamiento de estos pacientes. ® (ANEXOI)

La Nefritis Lupica (NL) es la glomerulonefritis mediada por complejos inmunes que afecta
aproximadamente a la mitad de todos los pacientes con LES. Lo que aumenta el riesgo de
insuficiencia renal, enfermedad cardiovascular y muerte. Esta es el resultado de la
acumulacién glomerular de complejos inmunes (CI) circulantes in situ. Estos complejos
inmunes incitan a la inflamaciéon de los glomérulos, lo que puede provocar cicatrices
cronicas y enfermedad renal terminal; adicionalmente hay diversos protagonistas celulares
(neutrofilos, podocitos) y solubles (citocinas) que contribuyen al dafio agudo y cronico

caracteristico. La insuficiencia renal ocurre hasta el 50% de los pacientes a los 5 afios.”

La LN se caracteriza por la produccion de autoanticuerpos, trastornos del complemento,
depdsito de CI circulante, dafio celular y podocitario, mesangial, endotelial y
tubulointersticial. Las recomendaciones de la Sociedad Internacional de Nefrologia (ISN) y
la Sociedad de Patologia Renal (RPS) disefiado en 2003 y revisado en 2018 (Anexo II) se

utilizan actualmente como base para su clasificacion. Dicha clasificacion fue revisada



recientemente para LN introdujo cambios en los indicadores de enfermedad. actividad y

cronicidad (ANEXO III).}

La NL se clasifica segiin patrones histopatologicos de lesion glomerular. Los criterios
establecidos en el afio 2003, determinan seis clases: I (morfologia ‘“normal”); II
(mesangial); III (proliferativa intracapilar y/o extracapilar focal, o sea, < 50% del total de
glomérulos afectados); IV (proliferativa intracapilar y/o extracapilar difusa, o sea, > 50%
del total de glomérulos afectados); V (membranosa) y IV (esclerosante; > 90% de
glomérulos esclerosados). Las clases proliferativas son las clases III (focal) y IV (difusa),
subdividiendo clasicamente esta Ultima, en segmentaria (IV-S) y global (IV-G),
dependiendo respectivamente si las lesiones que predominan en més de 50% de los

glomérulos afectan a una parte de su ovillo capilar o son mas bien completas.’

La mejora de la supervivencia en las Ultimas décadas entre los pacientes con NL se debid
principalmente a la introduccién de farmacos eficaces y menos toxicos y regimenes mas
tolerados. Monoterapia con glucocorticoides, especialmente en forma de pulsos
intravenosos, se implement6 después de 1980 con la asociacion de inmunosupresores como
azatioprina (AZA) o CYC. El concepto de la terapia de mantenimiento se ha establec

ademés de la induccidn, pasando a formar parte de la practica clinica.’

En la tltima década, el uso de AZA para induccion y mantenimiento ha disminuido a favor
de Micofenolato Mofetil, que se ha convertido un pilar en el tratamiento, ya que se
demostr6 que es tan eficaz pero menos toxico que CYC en la induccion fase y mas eficaz
que AZA durante mantenimiento para la prevencioén de llamaradas. A la vuelta del nuevo
milenio, con miras a optimizar la eficacia y reduciendo los efectos secundarios, la dosis
baja i.v. Induccion CYC. El protocolo fue aprobado para el tratamiento de LN ya que
demostro ser mas seguro e igualmente efectivo en comparacion con el régimen de dosis alta
hasta ahora en uso. Segun las recomendaciones actuales, la terapéutica estrategia para LN
tiene como objetivo lograr una remision rapida o en respuesta minima parcial dentro de 6 a
12 meses, para prevenir los brotes y preservar la funcién renal, reduzca morbilidad y
mortalidad y preservar la fecundidad. La eleccion del tratamiento depende principalmente

de la clase histoldgica, sobre indices de actividad y cronicidad.’
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El rifién a menudo se ve afectado en el LES y el deterioro de la funcidn renal es el resultado
de lesiones glomerulares, tubuleintersticiales y vasculares. La nefritis lupica (NL) ocurre en
aproximadamente en el 40% de los pacientes con LES, principalmente dentro de los 5 afios

desde el diagnostico, y con una tasa de progresion hasta llegar a ERC del 4,3 al 10,1%.°

Se han realizado estudios para conocer los hallazgos histopatoldgicos mas frecuentes en la

NL asi como sus manifestaciones clinicas, entre los que se encuentran los siguientes:

Ferreira M, et al. En Venezuela (2014) En su estudio evidenciaron que, de 21 pacientes, 13
fueron adolescentes (62%), 15 hembras (71%); lesion histopatologica mds frecuente:
glomerulonefritis Difusa (Clase IV de la clasificacion de la OMS); clinica predominante:
edema, afecciones de piel y artritis; en la mayoria de los pacientes se evidenciaron
alteraciones hematologicas, inmunologicas y del examen de orina. Se observo co-
morbilidad asociada en un ntimero importante de casos con afectacion mas frecuente del
sistema nefrourologico y hematolégico. Fallecieron 4 pacientes y hubo remision de la
sintomatologia, de grado variable, en los otros casos, durante un periodo de seguimiento de

~ 10
7 meses a 8 anos.

Del mismo modo Pernia M, et al. también en Venezuela (2018) En su estudio de 19 casos,
evidenciaron predominio de escolares (42.1%) seguido por preescolares (31,6%). El
promedio de edad fue de 10 afios, con un rango entre 6 meses y 14 afios. 10,6% de los
pacientes tenian antecedentes maternos de LES y Artritis Reumatoide, respectivamente. La
fiebre y el edema fueron las manifestaciones iniciales mas frecuentes seguidas de artralgias
y cefaleas. La nefritis lupica se present6d en 52,53% de los casos seguida de alteraciones
cardiacas como miocarditis y estenosis aortica (15,79%). Anticuerpos antinucleares

positivos se observaron en 45,45% de casos e hipocomplementemia en 22,73% '

Asi mismo Brevis L, et al. También en Chile (2019). En comparacion con LN III, todas las
caracteristicas morfoldgicas y los valores de laboratorio se deterioraron significativamente
mas en LN IV, con especial atencion sobre la esclerosis vascular. La creatinina sérica fue la
unica variable que significativamente diferenciaron LN IV-S de LN IV-G. La proteinuria
no fue significativamente mayor en LN IV-G en comparacion con LN IV-S. Sin embargo,
la diferencia se volvio significativa cuando se compard la proteinuria entre LN IV-G y LN

1.6
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En su estudio Moral A y cols. En Espafia (2021) 16 pacientes (11 mujeres), mediana de
edad de presentacion de 10,6 + 2,3 afos (5,7-15,3). La mediana de tiempo entre el inicio de
los sintomas y el compromiso renal fue 6,3 meses + 10,5 (rango 0-33,6). El 37,5% de los
pacientes tuvo compromiso renal como manifestacion inicial. El 50% present6 artralgias o
artritis previo al diagnostico, y el 25% fiebre y sintomas constitucionales (astenia, anorexia,
y/o pérdida de peso). La forma mas frecuente de compromiso renal fue microhematuria
asociada a proteinuria en rango no nefrético. En el estudio anatomo-patoldgico renal

predominaron, segun la clasificacion ISN/RPS."

Los hallazgos histopatologicos en la nefritis Lupica son elementos clave no solo en el
diagnoéstico de la afectacion renal los mismos nos permiten orientar el protocolo de
tratamiento a instaurar, de la misma forma el prondstico clinico por lo cual es de interés
conocer los mismos en las biopsias renales de los pacientes con nefritis lapica, asi como
las manifestaciones clinicas que los acompafian para poder plantear un adecuado
diagnostico y ofrecer el manejo y tratamiento a iniciar de manera temprana , de esta forma

evitar la evolucion a enfermedad renal cronica de manera precoz.

Por todo lo anteriormente mencionado es importante contar con estudios recientes y
actualizados para poder conocer las diferentes maneras de presentacion, criterios
diagnésticos y manejo segun sea el caso de la nefritis lupica, por lo que se planted como
objetivo general de esta investigacion: Determinar los hallazgos histopatologicos de las
biopsias renales de pacientes con nefritis lipica en el Hospital de Ninos “Dr. Jorge
Lizarraga” entre Diciembre de 2011 y Diciembre 2021. Teniendo como objetivos
especificos: Distribuir los hallazgos histopatoldgicos de acuerdo a sexo y grupo etario,
conocer el tratamiento inmunosupresor de los pacientes previo a la biopsia renal, describir
los hallazgos clinicos y paraclinicos relaciondndolos con las lesiones histopatologicas
encontradas, del mismo modo establecer la terapia inmunosupresora posterior a la

realizacion de la biopsia renal basada en dichos hallazgos.
MATERIALES Y METODOS

El tipo de investigacion fue del tipo descriptivo, no experimental, de corte transversal y

retrospectivo. El cual se realizod en el servicio de Nefrologia Pediatrica “Dr. Nelson Orta
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Siba”, en el Hospital de Nifos “Dr. Jorge Lizarraga” Valencia, Carabobo, en el periodo de

tiempo comprendido entre Diciembre 2011 — Diciembre 2021

Se tom6 como poblacion a todos los pacientes a quienes se les realizo biopsia renal y la
muestra estuvo comprendida por los pacientes con diagnodstico de LES. Dicha biopsia fue
procesada en el laboratorio de anatomia patologica de la UCV y el servicio de anatomia
patolégica del Instituto Docente de Urologia, a través de microscopia Optica e

inmunofluorescencia ya que no se cuenta con microscopia electronica en nuestro pais.

Para la recoleccion de los datos, se empled la técnica de revision documental de las
historias clinicas de los pacientes con diagndstico de nefritis lapica a los que se le realizd
biopsia renal, para lo cual se disenid una ficha de recoleccion de datos. (ANEXO 1V), donde
se recogieron datos de tipo epidemioldgicos, clinicos, paraclinicos, caracteristicas

histopatologicas de las biopsias renales y el protocolo de tratamiento cumplido.

El andlisis estadistico fue de tipo descriptivo y distribuido segun frecuencia y porcentaje,

para la presentacion en tablas. con la ayuda del procesador estadistico Excel®.
RESULTADOS

Durante el periodo de estudio comprendido entre Diciembre 2011 — Diciembre 2021, se
realizaron 100 biopsias, de las cuales 20 (20%) se realizaron en pacientes con diagnostico

de LES, y de esas el 70% presentaron hallazgo histopatologico de Nefritis Lupica (14/20).

Tabla 1: Distribucion de la poblacion segiin hallazgos histopatologicos

Hallazgos Fr %
Clase 11 4 29%
Clase 111 4 29%
Clase IV 2 14%
Clase V 3 21%
Clase VI 1 7%

Total 14 100%

Fuente: Datos de la investigacion (Curé; 2021)
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En la Tabla 1, se evidencia que del total de las biopsias de NL recibidas predominaron las

clases I y III con 29% (4/14) cada una, seguido de la clase V con 21% (3/14).

Tabla 2: Distribucion de la poblacion segiin hallazgos histopatologicos y sexo

Sexo
F (n=12) M(n=2)

Hallazgos abs o abs o

Clase II 4 29% 0 0
Clase III 3 21% 1 7%

Clase IV 2 14% 0 0
Clase V 2 14% 1 7%

Clase VI 1 7% 0 0
Total 12 85% 2 14%

Fuente: Datos de la investigacion (Curé; 2021)

Al analizar la distribucion de la poblacion segun los hallazgos histopatologicos en la tabla

2, se puede observar predominio del sexo femenino con un 85% sobre el masculino con un

14%, asi mismo se observa que el sexo masculino solo presento hallazgo de clase III y

clase V con 7% cada uno.

Tabla 3: Distribucion de la poblacion segiin hallazgos histopatologicos y grupo etario

Grupo etario

Escolares (n=2) Adolescentes (n=12)

Hallazgos abs % abs %
Clase I1 2 14% 2 14%
Clase 111 0 0% 4 29%
Clase IV 0 0% 2 14%
Clase V 0 0% 3 21%
Clase VI 0 0% 1 7%
Total 2 14% 12 85%

Fuente: Datos de la investigacion (Curé; 2021)

En la tabla 3, se puede apreciar que del total de los pacientes estudiados la nefritis lupica

solo se presentd en dos grupos etarios (escolares y adolescentes), con una importante

14



diferencia en cuanto a la frecuencia con un 85% en adolescentes y un 14% en escolares.

Con predominio de la clase III en adolescentes y de la clase II en los escolares.

Tabla 4: Distribucion de la poblacion segin tratamiento recibido previo a la

realizacion de biopsia renal

Fr %
Tratamiento previo a la biopsia (n=14)

Metilprednisolona EV 14 100%
Prednisona 14 100%
Micofenolato 5 36%
Ciclofosfamida 6 43%

Metrotexate 1 7%
Hidroxicloroquina 2 14%

Fuente: Datos de la investigacion (Curé; 2021)

En la tabla N°4 se observa el tratamiento recibido por los pacientes previo a la realizacion
de la biopsia renal, en la que se evidencia que el tratamiento mayormente utilizado fueron
las terapias esteroideas con metilprednisolona ev y la prednisona con 100% cada una
seguido de terapia inmunosupresora con ciclofosfamida y Micofenolato 43% y 36%
respectivamente.

Tabla 5: Distribucion de la sintomatologia segiin hallazgo histopatolégico

Clase 11 Clase 111 Clase IV Clase V Clase VI Total

(n=4) (n=4) (n=2) (n=3) (n=1) (n=14)
Clinica abs % abs % abs % abs % abs % abs %
Edema 3 75% 4 100% 1 50% 3 100% 1 100% 12 86%
Hipertension 2 50% 3 75% 0 0% 3 100% 1 100% 9 64%
Fiebre 3 7% 2 50% 1 50% O 0% 0 0% 6 43%
Cefalea 2 50% 2 50% 1 50% 0 0% 0 0% 5 36%
Artralgia 1 25% 1 25% 2 100% 1 33% 0 0% 5 36%
Alteracion 0 0% 2 50% O 0% 0 0% 0 0% 2 14%
Neuroldgica
Poliserositis 0 0% 3 75% 0 0% 0 0% 0 0% 3 21%
Falla Renal Aguda 0 0% 1 25% 0 0% 0 0% 1 100% 2 14%
Alopecia 0 0% O 0% 1 50% 0 0% 0 0% 1 7%
Lesiones Piel y 0 0% 1 25% 1 50% O 0% 0 0% 2 14%
Mucosas
Pérdida de peso 0 0% O 0% 1 50% O 0% 0 0% 1 7%

Fuente: Datos de la investigacion (Curé; 2021)
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Al analizar la sintomatologia presentada al momento del debut, en la tabla N°5, se

evidenci6 que existe una mayor frecuencia del edema (86%; 12/14), seguida de la
hipertension (64%; 9/14), fiebre (43%; 6/14), la cefalea (36%; 5/14) y las artralgias (36%;
5/14) en las diferentes clases de NL.

Clase II Clase III Clase IV Clase V Clase VI Total
(n=4) (n=4) (n=2) (n=3) (n=1) (n=14)
Paraclinicos abs % abs % abs % abs % abs % abs %
Hematuria 2 50% 1 25% 0 0% 1 33% I 100% 5 36%
Dislipidemia 3 7% 4 100% 1  50% 3 100% 1 100% 12 86%
Proteinuria Significativa 0 0% 1 25% 0 0% 0 0% 0 0% I 7%
Proteinuria Minima 0 0% 0 0% I 50% 0 0% 0 0% 1 7%
Proteinuria en rango 4 100% 3 5% 1 50% 3 100% 1 100% 12 86%
nefrotico
Hipoalbuminemia 2 50% 3 75% 1 50% 3 100% 1 100% 10 71%
Anemia 1 25% 1 25% 0 0% 0 0% 0 0% I 7%
Leucopenia I 25% O 0% 0 0% 0 0% 0 0% 1 7%
Trombocitopenia I 25% 0 0% 0 0% 0 0% 0 0% I 7%
Azotemia 1 25% 1 25% 2 100% O 0% 1 100% 5 36%
Pruebas inmunologicas 4 100% 4 100% 1 50% 3 100% 1 100% 13 93%
positivas
Pruebas inmunolégicas 0 0% 0 0% I 50% O 0% 0 0% I 7%
negativas

Tabla 6: Distribucion de hallazgos paraclinicos segiin Clase de NL

Fuente: Datos de la investigacion (Curé; 2021)

En la Tabla N°6 se observa la distribucion de los hallazgos paraclinicos segiin Clase de NL,

evidenciando una mayor frecuencia de dislipidemia, proteinuria en rango nefrdtico,

hipoalbuminemia con pruebas inmunoldgicas positivas en las diferentes clases, y solo un

paciente presento pruebas inmunologicas negativas con una NL clase IV.
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Tabla 7: Distribucion de protocolo de tratamiento segun hallazgo histopatologico.

Tratamiento Clase II Clase III Clase IV Clase V Clase VI Total
posterior a la (n=4) (n=4) (n=2) (n=3) (n=1) (n=14)
biopsia abs % abs % abs % abs % abs % abs %
Prednisona 4 100% 4 100% 2 100% 3 100% 1 100% 14 100%
Micofenolato 2 50% 4 100% 2 100% 3 100% 1 100% 12 86%
Ciclofosfamida 2 50% 4 100% 2 100% 3 100% 1 100% 12 86%
Rituximab 0 0% I 25% 0 0% 0 0% 0 0% 1 7%
Amiloride 0 0% 2 50% 0 0% 1 33% 0 0% 3 21%

Fuente: Datos de la investigacion (Cur¢; 2021)

En cuanto al protocolo de tratamiento utilizado seglin el hallazgo histopatolégico tenemos
que el 100% de los pacientes utilizaron prednisona, seguida del Micofenolato y la
ciclofosfamida ambos con 86%, y un 21% utilizo amiloride como terapia antiproteinurica

en las clases II1 (50%) y IV (33%).
DISCUSION

El LES y la NL tienen una gran importancia medico sanitaria, ya que representan una
importante tasa de morbilidad, las cuales pueden presentar multiples complicaciones,

algunas de las cuales pueden afectar a la larga el estilo y la calidad de vida de los pacientes.

Se han reportado internacionalmente algunos estudios en pacientes pediatricos portadores
de LES y NL, en la presente investigacion, al analizar las biopsias de los pacientes se pudo
evidenciar que la clase de NL mas frecuentemente encontradas fueron la II y III con 29%
cada una seguida de la V con un 21%, lo que parcialmente coincide con los hallazgos de
Moral A. y colaboradores. > quienes en su estudio reportan que el 80% de las biopsias
renales eran grado III y IV. Del mismo modo difiere del estudio de Ferreira M. y
colaboradores. ' los cuales reportan que observaron glomerulonefritis difusa (Clase IV) en
9 casos (42%), glomerulonefritis proliferativa mesangial (Clase II) en 2 casos (12%). No
hubo casos de Clase VI (Glomerulonenefritis lupica esclerosante avanzada). Lo que en
parte coincide con lo reportado en las diferentes literaturas en la cual se conoce que las

formas de nefritis tipo III y IV son las més encontradas en los pacientes pediatricos.
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Asi como es importante conocer las clases de NL mas frecuentemente presentadas, también
es de importancia identificar los grupos etarios mayormente afectados asi como el sexo de
estos pacientes, Barathi G. y colaboradores * reportan que de los 38 casos de nefritis lupica
comprobados por biopsia, 30 (78,9%) se encontraban en el grupo de edad adolescente y el
femenino el género fue predominantemente afectado (n=30; 78,9%), y Vazzana K. y
colaboradores. '° quienes reportan que de un total de 677 pacientes con LESc, la mediana
de edad de los participantes fue 15 afios, y la relacion mujer: hombre fue de 5:1. En el
presente estudio el promedio de edad similar con los estudios enumerados anteriormente, y
con respecto al sexo, en la presente investigacion se observa mayor prevalencia de nefritis
lupica en el femenino (85%) que, en el masculino, lo cual es comparable a lo reportado en

estudios internacionales.

Ya conociendo las clases de NL presentadas, es importante destacar la signositomatologia
presentada por los pacientes estudiados, en los cuales se evidencia una prevalencia del
edema (86%; 12/14), seguida de la hipertension (64%;:9/14), fiebre (43%; 6/14), cefalea
(36%; 5/14) y artralgias (36%; 5/14) en las diferentes clases de NL. Lo cual es similar a lo
reportado por Moral A. y colaboradores ', en el que el 50% tenia artralgias o artritis
previas al diagnostico, y el 25% presentaba fiebre y sintomas constitucionales (astenia,
anorexia y/o pérdida de peso). También se corresponde con la investigacion de Barrios C. y
colaboradores ', quienes encontraron que las manifestaciones clinicas iniciales mas
frecuentes la fiebre y edema fueron las mas frecuentes (52,63%) seguidas de artralgias
(47,37%) y cefaleas (26,33%). Todas estas manifestaciones son el reflejo del dafio que

produce la enfermedad en los multiples 6rganos por depdsito de inmunocomplejos.

En cuanto a las alteraciones de los laboratorios en estos pacientes suelen ser muy variadas,
ya que estos reflejan las afectaciones sistémicas de la enfermedad, siendo el rifion uno de
los o6rganos mas comunmente involucrados, la clinica junto con los parametros de
laboratorio ayuda al médico tratante con el manejo del paciente. En este estudio se
evidencid una prevalencia de dislipidemia (86%), proteinuria en rango nefrético (86%),
hipoalbuminemia (71%), caracteristica del sindrome nefrético, presentando también en su
mayoria pruebas inmunolédgicas positivas en las diferentes clases (93%), destacando que

solo un paciente presento pruebas inmunoldgicas negativas con una NL clase IV.
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Resultados que difieren en parte con Moral A. y colaboradores ', quienes reportan que las
alteraciones iniciales de la fueron: hematuria (82%), habitualmente asociada con
proteinuria (75%) y en menor medida con sindrome nefrotico (49%), pero coincidiendo con
la investigacion de Jin S. y colaboradores '°, quienes reportaron que los principales
hallazgos fueron hematuria aislada y/o albuminuria (195, 24,7%); glomerulonefritis aguda
(157, 19,9%), sindrome nefrético (392, 49,7%). Evidenciado con todo lo anteriormente
mencionado, que existe una relacion entre la triada caracteristica que presentan los
pacientes con sindrome nefrdtico con Proteinuria, hipoalbuminemia y dislipidemia, con los

resultados recogidos en este estudio.

En cuanto al tratamiento previo a la estadificacion de la NL se evidenci6 que el tratamiento
mayormente utilizado fueron las terapias esteroideas con los bolus de solumedrol y la
prednisona con 100% cada una seguido de terapia inmunosupresora con ciclofosfamida y
Micofenolato 43% y 36% respectivamente. Lo que se corresponde con la investigacion de
Qiu S. y colaboradores '7, quienes reportan que en la terapia inicial, todos los nifios en la
cohorte fueron tratados con un régimen de induccién de corticosteroides o
inmunosupresores combinados de corticosteroides, principalmente ciclofosfamida (CYC) o
micofenolato (MMF) e hidroxicloroquina como tratamiento adyuvante, lo mismo con los
estudios de Zhang C-X. y colaboradores '®, quienes reportan que el noventa y cinco (93,14
%) y 61 (59,80 %) pacientes con LESp su cohorte recibieron pulsos intravenosos de
corticosteroides orales y metilprednisolona para el control de la enfermedad,

respectivamente y antipalidicos como la hidroxicloroquina en 25 (24,51 %).

Dependiendo de los hallazgos de la biopsia renal, se decide la terapia con la que continuara
el paciente, en este estudio tenemos que los pacientes posteriores a la estadificacion de la
NL cumplieron protocolo en un 100% con prednisona, seguida del Micofenolato y la
ciclofosfamida ambos con 86%, y un 21% utilizo amiloride como terapia antiproteinurica
en las clases III (50%) y IV (33%). Lo que discrepa con los restudios realizados por

1 quienes reportaron que el tratamiento consisti6 en MMF

Suhlrie A. y colaboradores
(58%), CsA (19%), AZA (14%) y IVCYC (5%). Y con Barathi G y colaboradores 1
quienes encontraron que, dependiendo de las manifestaciones extrarrenales del LES, las

clases I y II fueron tratados con esteroides orales a 60 mg/m2 de superficie corporal y
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azatioprina (2 mg/kg) o micofenolato de mofetilo 600 mg/m2 BSA por dosis dos veces al
dia. Sin embargo, a pesar de estas discrepancias en cuanto al manejo posterior a la
realizacion de la biopsia, se evidencia una buena respuesta clinica al tratamiento, y en
aquellos en la que se evidencio proteinuria persistente se asocio al tratamiento Amiloride
como adyuvante en el tratamiento de la proteinuria con buena respuesta, sin embargo, se

necesitan mas investigaciones para estudiar y conocer realmente su eficacia.
CONCLUSIONES

Los resultados obtenidos en la presente investigacion dieron lugar a las siguientes

conclusiones:

e [a presente serie de NL muestra que se presenta mas frecuentemente en
adolescentes, y en el sexo femenino.

® Con clinica més frecuentemente presentada fue edema, cefalea, hipertension,
seguida de sintomas osteoarticulares.

® Las NL clase Il y III fueron las mayormente presentadas seguida de la clase V.

e Las alteraciones paraclinicas mayormente presentadas fueron la proteinuria en
rango nefrotico, hipoalbuminemia y las pruebas inmunologicas positivas.

e En cuanto al tratamiento mayormente utilizado antes y después de la realizacion de

la biopsia fueron los esteroides, seguido de las drogas inmunosupresoras.
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ANEXO I

Cuadno 1. indice de actividad del lupus ertemaloso sisbémico {SLEDWI-Toronto)

Homibre
Expe=diznie Fecha
Lmpn Edad Raza [P
Grado Puntos: Signo Definicidn
B — Cormulsiin Recienie (exduir metabdiico, drogas, infecoiones )
B Pocoses Parrbacitn grave de la percepcion de ba realidad, alucinacion,
incoherencia, disociaotn, hipoacusia, catalonia
B 5. cersbral cegdnico Alteracidn Fx mentalinfslechsal. Pérdida de la conoencia, abenocn, in-
cofErenoa, INsoTmea, manrsos”
B ABeracion visual Camitics retina LES, sxcluir HTA®
B AReraciin de Meuropatia molom M. G
— IS MECEI0S Ol
B Cedal=a LES Gefalea infensa, persisiente, migrafia; no responde al ratamients
B Apcidenis oensbirl Exciuir hiperiension arienal, rombooitopenia
wvascular
B Yasouibs: Uloeracidn, gangrena, nddulcs blandos, dedos, infarto perungueal,
- hemormagias en lamas, biopsa (+)
4 Arritis Mas de dios articulsciones
4 MiosRs Mialgia'debiidad procimal, CP, aldolasa elevada, electromiografia
akerada, blopsa [+)
4 Cibncros Hiaknos, hemadticos, granulares orina
4 Hematuna = Bph”
4 Protemuna = OB mgf2d b o slevada
4 Pauna = & giv'c
2 Enupoitn Episodio nuevo o recurrente; snupodn infamaiona
Z Alopecia Mueva o recurrense
2 Ulcera mucosa ldem, oralimasal
2 Plz=uresia Daolor pleuritico = frote, derame, engrosamienta pleural
2 Pencardfs Dolor pencardico + frofe, derrame, alteracikdn en EKG, ECO
2 Hipccomplementemia  Disminucion CHESD, C3, C4,
z Aurmento unidn A0N = M
1 Fizben g
1 Trombociiopenia < 103, 000{men”
1 L eascopeeniia < 3 0Oaimmy?
Tkal Fedha
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ANEXO II

HISTOPATHOLOGICAL CLASSIFICATION OF LUPUS NEPHRITIS

Class |
Minimal Mesangial Lupus Nephritis

Deposition of imune complexes detectable by
immunoflugrescence techniques.

Class I
Focal Lupus Nephritis

Active or inactive focal, segmental or global
endofextracapillary glomerulonephritis involving
<50% of all glomeruli.

Manifestations include active lesions (&), chronic
inactive lesions (C) or active and chronic lesions (A/C)

Class V

Membranous Lupus Nephritis
Global or segmental subepithelial immune deposition
or their morphologic sequelae detectable by light,
immunofluorescence or electron microscopy, with or
without mesangial alterations.
It can oceur in combination with class Il or IV and it
can manifest advanced sclerosis,

Class Il

Mesanglal Proliferative Lupus Nephritis
# Mesanglal hipercelularity of any degree or mesangial
matrix expansion with immune depasits detectable by
light micrascopy.

Class IV

F Active or inactive diffuse, segmental or global
endofextracapilanry glomerulonephritis invelving 250% of
all glomerull. Subsndathelial diffuse immune deposits,
with ar without mesangial alterations, are cammon.

I 5 This classis also divided in: diffusa sagmantsl (V-S),

whien 2 50% of the involved glomeruli have segmenital
lesians, and diffuse global {IV-G), when 2 50% of the
involved glomeruli have global lesions.

F It can alsa manifast A, C or A/C lesions.

Class VI
Advanced Sclerosis Lupus Nephritis

# Lupus Nephritis with terminal prognosis.
# 90% of the glomerull In global sclerosks.
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ANEXO III
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ANEXO IV

1. N° Historia Fecha:
2.1 Lactante:
2.2 Pre escolar: 3.1 Masculino:
2.3 Escolar:
2. Edad 2.4 Adolescente: 3. Sexo: 3.2 Femenino:

4. Signos y Sintomas

5. Hallazgos de
Laboratorio:

6. Tratamiento previo

8. Protocolo:

7. Hallazgo

7.1 Clase |

7.2 Clase Il

7.3 Clase lll

7.4 Clase IV

7.5 Clase V

7.6 Clase VI
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