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RESUMEN

Fundamento: la nefritis IGpica es una complicacion frecuente y grave asociada al lupus eritematosos
sistémico.

Objetivo: caracterizar la nefritis lUpica en el servicio de nefrologia del Hospital Universita-
rio Manuel Ascunce Domenech.

Métodos: se realizdé un estudio descriptivo, transversal y retrospectivo en el Hospital Ma-
nuel Ascunce Domenech de la provincia Camagliey entre enero de 2012 hasta diciembre de 2017. El
universo estuvo formado por pacientes con nefritis IUpica que tenian biopsia renal. Como fuente se
utilizaron las historias clinicas y una planilla confeccionada para vaciar los datos. Las variables fue-
ron: edad, sexo, raza, criterios diagndsticos, estadio histopatoldgico, complicaciones de la enferme-
dad y efectos nocivos relacionados con el tratamiento.

Resultados: se encontrdé que cuatro de cada diez pacientes estaba entre los 30 y los 44
afios, mientras que seis de cada diez fueron mujeres. La cuarta parte de la muestra fue de la raza
blanca. Predominaron en los pacientes los criterios renales, cutaneos y hematoldgicos por ese orden.
Los patrones histopatoldgicos observados fueron la proliferacién mesangial, los cambios minimos y la
glomerulopatia membranosa. Las complicaciones mas frecuentes que se presentaron fueron el sin-
drome nefrotico y la insuficiencia renal cronica. La gran mayoria de los pacientes estudiados presen-
taron como efectos nocivos del tratamiento infecciones y manifestaciones cardiovasculares.
Conclusiones: fue mas frecuente entre 30 a 44 afios, en mujeres y en la raza blanca. Se
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presentd mas como sindrome nefrotico e insuficiencia renal crénica. Los patrones histopatoldgicos

mas observados: la proliferacién mesangial, cambios minimos y glomerulopatia membranosa.

DeCS: NEFRITIS LUPICA/patologia; NEFRITIS LUPICA/complicaciones; SINDROME
NEFROTICO/complicaciones; INSUFICIENCIA RENAL CRONICA/complicaciones; EPIDEMIOLOGIA
DESCRIPTIVA.

ABSTRACT

Background: the lupus nephritis is a frequent and serious complication associated to the
systemic lupus erythematosus.

Objective: to characterize the lupus nephritis in the nephrology service of the University
Hospital Manuel Ascunce Domenech.

Methods: a descriptive, transverse and retrospective study was carried out in the Hospital Manuel
Ascunce Domenech of Camagiliey from January, 2012 to December, 2017. The universe was consti-
tuted for patients with systemic lupus erythematosus. As source clinical charts and forms made to
empty data were used. The universe was constituted by all the patients with lupus nephritis whose
biopsy was useful for the diagnosis. The variables were: age, sex, race, diagnosis criteria, histopatho-
logical stage, complications of the illness and noxious effects related with the treatment.

Results: was found that four of each ten patients were between the 30 and the 44 years,
while six of each ten were women. The fourth part of the sample was of the white race. The renal,
cutaneous and hematologic approaches prevailed in the patients in that order. The histopathological
patterns observed were the mesangial proliferation, the minimum changes and the membranous glo-
merulonephritis. The most frequent complications that were presented were the nephrotic syndrome
and the chronic renal failure. The great majority of the studied patients presented as noxious effects
of the treatment infections and cardiovascular manifestations.

Conclusions: it is more frequent between 30 to 44 years, in women and in the white race.
It is presented more as Nephrotic syndrome and chronic renal failure. The histopathological pattern

more observed: the mesangial proliferation, minimum changes and membranous glomerulonephritis.

DeCS: LUPUS NEPHRITIS/pathology; LUPUS NEPHRITIS/complications; NEPHROTIC
SYNDROME/complications; RENAL INSUFFICIENCY, CHRONIC/complications; EPIDEMIOLOGY,
DESCRIPTIVE.

INTRODUCCION

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una un amplio espectro de antigenos nucleares, por
enfermedad de causa desconocida, inflamato- la presencia de complejas aberraciones del sis-
ria, cronica, auto inmune, caracterizada por la tema inmune que involucran a varios tipos ce-
presencia de auto anticuerpos dirigidos contra lulares, dando lugar a multiples manifestacio-
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nes clinicas y compromiso organico, que evolu-
ciona por brotes, es incurable y puede producir
en ocasiones la muerte de los pacientes. !

El LES es una enfermedad de manera relativa
frecuente, con una prevalencia de 1 por 2 500
personas en determinadas poblaciones; en
América del Norte y Europa Septentrional se
ha registrado una prevalencia de 40 x 100 000
habitantes. De acuerdo a los datos de la Orga-
nizacion Mundial de la Salud, en 1971 habia
una supervivencia del 50 % de los pacientes
con nefritis lUpica después de cinco afios.

Esta supervivencia fue de un 82 % a principios
de los afios noventa y existe una mejoria, la
tasa de supervivencia del LES a 10 afos en
pacientes observados a finales de la década
pasada se acerca al 90 %. ?

La incidencia anual es de cuatro casos por 100
000 habitantes con variaciéon de 1,8 a 7,6 %.
El LES afecta con mayor frecuencia a pacientes
entre los 20 y 40 afios de edad con franco pre-
dominio del sexo femenino. * Esta enfermedad
afecta a las mujeres en el 90 % de los casos
en una proporcién de 9:1. ¢

La afeccion renal, de manera inicial descrita, a
principios de este siglo, por Osler y Keith,
constituye la mas frecuente y grave de las
complicaciones del LES, afecta con expresion
clinica al 70-80 % de los pacientes, puede pro-
ducir insuficiencia renal severa en el 30-70 %
de los casos y conducir a la muerte o a un pro-
grama de depuracién extrarrenal al 75 % de
los afectados. ®

La biopsia del rinon ofrece la informacién mas
confiable sobre el tipo y la gravedad de la afec-
tacion renal y en general, mientras mas grave
y extenso sea el dafio tubulointersticial peor
sera el prondstico.

Esto motivd a que se trazara como objetivo
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caracterizar la nefritis lUpica en el servicio de
nefrologia del Hospital Universitario Manuel

Ascunce Domenech.

METODOS

Se realiz6 un estudio descriptivo, transversal y
retrospectivo con el objetivo de caracterizar los
pacientes con nefritis lUpica, pertenecientes al
servicio de Nefrologia del Hospital Universitario
Manuel Ascunce Domenech de la provincia Ca-
magley en el periodo comprendido de enero
de 2012 hasta diciembre de 2017.

Para la obtencién de los datos se utilizd la his-
toria clinica (fuente secundaria de informacién)
del servicio de Nefrologia del Hospital Universi-
tario Manuel Ascunce Domenech y se confec-
cioné una planilla para la recoleccidon del dato
primario.

El universo de trabajo estuvo conformado por
los casos diagnosticados con LES segun los cri-
terios del grupo Systemic Lupus Erythemato-
sus International Collaboratiing Clinics (SLICC
agosto 2012). Se realizé6 biopsia renal vy
se aplicé la clasificacidon de la nefritis lUpica de
la Organizacion Mundial de la Salud 2003
(OMS). El universo quedd constituido por 137
pacientes que respondieron a los siguientes
criterios:

- Pacientes que tuvieron el diagnéstico de ne-
fritis lUpica.

- Que el resultado de la biopsia renal se haya
recibido en el periodo comprendido entre enero
de 2012 hasta diciembre de 2017.

- Que se trate de un paciente con biopsia posi-
tiva segun la clasificacion de la nefritis lUpica
de la Organizacion Mundial de la Salud 2003
(OMS).

El dato primario para la investigacién se obtu-
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vo a partir de la base de datos del servicio de
Nefrologia e historias clinicas y resultado de las
biopsias realizadas por el servicio de anatomia
patoldgica. Se confeccioné una planilla segun
criterios de especialistas y los objetivos traza-
dos, que luego de ser llenada se convirtid en la
fuente primaria de obtencion de la informacién.
En la misma se recogieron las siguientes varia-
bles:

- Edad.

- Sexo.

- Raza.

- Criterios diagndsticos del lupus eritematoso
sistémico.

- Patrén histopatoldgico de la nefritis Upica.

- Complicaciones de la enfermedad.

- Efectos nocivos del tratamiento.

Los datos obtenidos fueron procesados en el
programa de paquete estadistico SPSS version
21 para Windows. Se utilizd estadistica des-

criptiva e intervalo de confiabilidad del 95 %,

los resultados se expresaron en frecuencia y
por ciento mediante tablas demostrativas. En
el caso de la edad se determind la media arit-
mética.

Se calcularon las frecuencias relativas y el por-
centaje por afio, de las variables: edad, sexo
(biolégico), raza, criterios clinicos para el diag-
nostico del LES, I, patron histopatologico en-
contrado y complicaciones de la enfermedad,

ademas de las asociadas al tratamiento.

RESULTADOS

Se contemplaron los grupos de edades y el se-
x0 pudo verse que fue mayor la cantidad de
pacientes correspondientes con el sexo feme-
nino (84 pacientes para un 61,31 %) y entre
los 30 y 44 anos (52 pacientes para un 37, 95
%) con una edad media de (42 + 37,31)
(tabla 1).

Tabla 1. Distribucién de pacientes segun grupos de edades y sexo

Masculino

Femenino

Ne % Ne % N° %
15-29 afos 12 8,76 22 16,05 34 24,81
30-44 arios 23 16,79 29 21,16 52 37,95
45-59 aros 15 10,95 24 17,51 39 28,46
>60 afos 3 2,19 9 6,59 12 8,78
Total 53 38,69 84 61,31 137 100

Fuente: historias clinicas.
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En el presente estudio hubo un predominio de
la raza blanca (58 pacientes para un 42, 33
%). Los criterios diagnodsticos del lupus, mas
observados fueron los renales (la totalidad de
los pacientes a partir de que fue el objeto de
estudio), seguidas de las manifestaciones cuta-
neas en 102 pacientes para un 74, 45 %, ma-
nifestaciones hematoldgicas en 87 pacientes
para un 63,50 %, articulares 48,17 % (n=66),
inmunoldgicas 32,84 % (n=45) y neuroldgicas
con un 15,32 % (n=21).

En relacién con la distribucion de los pacientes
segln los patrones histopatoldgicos pudo verse
que el mayor niamero de pacientes tenia al mi-
croscopio oOptico proliferacion mesangial en 37
pacientes para un 27 %, cambios minimos en
27 pacientes para un 19,70 %, y la glomeru-
lonefritis membranosa en 22 pacientes para un

16, 07 % (tabla 2).

Se observd la presencia de sindrome nefrdtico
en 76 pacientes para un 55,47 % seguida de la
insuficiencia renal cronica en 49 pacientes para
un 35, 76 %, por ese orden.

En el tratamiento de los pacientes con nefritis
lUpica se utilizaron los esteroides solos o acom-
pafiados con otros inmunosupresores del tipo
de la ciclofosfamida, el micofenolato de mofe-
til; las dosis y vias de administracion fueron
determinadas en dependencia del patron histo-
patoldgico encontrado (tabla 3).

Los efectos nocivos relacionados con el trata-
miento de la NL que se presentaron en dichos
pacientes, fueron las infecciones encontradas
en 96 pacientes para un 70,07 % y a continua-
cion los efectos cardiovasculares que aparecie-
ron en 72 pacientes representando un 52, 55

% del total (tabla 4).

Tabla 2. Distribucién segun patrones histopatolégicos de la ML

Patrones histopatologicos N° %
Proliferacién mesangial 37 27
Cambiosminimos 27 19,70
Glomerulonefritis membranosa 22 16,07
Glomerulonefritis proliferativa focal 19 13,87
Glomerulonefritis proliferativa difusa 15 10,96
Esclerosis glomerular 12 8,76
Otros ) 3,64
Total 137 100

Fuente: historias clinicas.

Tabla 3. Distribucion de la muestra segun formas de presentacion

Complicaciones N® %%
Sindrome nefrotico 76 55,47
Insuficiencia renal crénica 49 35,76
Insuficiencia renal aguda 32 23,35
Enfermedad renal en etapa 36 26,27

terminal

Fuente: historias clinicas.
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Tabla 4. Distribucion de los pacientes estudiados segun efectos nocivos del

tratamiento

Efectos nocivos N° Ofp
Infecciones 96 70,07
Cardiovasculares 72 52,55
Meoplasias 32 23,35
Miocarditis 24 17,51
Convulsiones 17 12,40
Otras 9 0,506

Fuente: historias clinicas.

DISCUSION

A lo largo de la historia se discute el valor de
la biopsia renal como factor diagndstico y pre-
dictivo del prondstico de la enfermedad. Desde
los clasicos trabajos de Muehrke en 1957 y
Pollak en 1964 , la utilidad de la biopsia renal
en el LES ha evolucionado desde la busqueda
de criterios cualitativos morfoldgicos que han
permitido hacer un diagnédstico de NL y que se
limitaban a la identificacién de cuerpos hema-
toxindfilos, asas de alambre y trombos hiali-
nos considerados como patognomoénicos o
muy caracteristicos; *’ hasta el momento ac-
tual en el que la biopsia viene indicada no sélo
para confirmar un diagndstico clinico previo ya
conocido en la mayoria de los casos, sino para
establecer una correlacion clinico-patoldgica,
una seleccion del tratamiento inmunosupresor
y la posibilidad de prever un prondstico.

Al comparar los resultados del presente estu-
dio se observé coincidencia con Rovin BH et al.
8 asi como con Gretc P et al. ° quienes encuen-
tran un franco predominio del sexo femenino
en su investigaciéon con una relacion de 6,2
por cada diez pacientes y mas de un 45 % de
los mismos que estan entre los 30 y 50 anos.
Morris HK et al. !° observaron una prevalencia

que difiere segun los grupos de edad vy el cur-
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so de la enfermedad, donde mas frecuente en
adultos jovenes (39 %) y mas rara en mayo-
res de 50 afos (22 %).

Vosmediano C et al. !

refleja que la enferme-
dad se puede presentar a cualquier edad pero
es mas comun entre los 30 y 50 afios. Predo-
mina en mujeres en una relacién de 10:1 res-
pecto a los hombres. El porcentaje de hom-
bres afectados aumenta con la edad.

Las guias de la Kidney Desease improving Glo-
bal Outcomes (KDIGO) definen al LES como
una enfermedad autoinmunitaria sistémica cu-
ya prevalencia varia con la edad, el sexo y la
raza; afecta de forma predominante a mujeres
jévenes en edad fértil, en particular de origen
afrocaribefio. 12

En general, los pacientes de menor edad al
comienzo del LES presentan nefritis |Upica con
mas frecuencia y gravedad. Asi, en jévenes
con edades inferiores a 14 afios se cumplen,
tras el estudio de biopsias renales, los criterios
de afectaciéon renal hasta en el 46 % de los
casos. Por el contrario, solo el 22 % de pa-
cientes con LES diagnosticados después de los
50 afios presentan en algin momento de la
evolucién signos de nefropatia. 3

Con relacion a la raza, hubo un predominio de
42
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la raza blanca (58 pacientes para un 42,33
%). La enfermedad es mas frecuente en hispa-
noamericanos, aborigenes americanos, afro-
americanos y asiaticos que en blancos caucasi-
cos. Su prevalencia va de 40 casos por 100
000 habitantes en blancos caucasicos del norte
de Europa a 200 casos por 100 000 habitantes
en afro-americanos. **

Hahn BH et al. !®>encuentran en su estudio un
predominio de la raza negra y el grupo étnico
afroamericano en casi seis de cada diez pa-
cientes. La frecuencia del LES es de dos a ocho
veces mayor en poblacién afro-americana y en
sudamericanos. ® En el caso presentado no se
vio coincidencia con estudios como el realizado
por el grupo latinoamericano de estudio del
lupus (GLADEL), donde se encontré enferme-
dad renal significativa, mas frecuente en mes-
tizos y afro-latinoamericanos que en blancos.
La falla renal aguda o crénica y la hipertensién
arterial fueron mas frecuentes en mestizos que
en blancos y los afro-latinoamericanos tuvie-
ron una frecuencia mayor de sindrome nefroti-
co en comparacién con la poblacién blanca. !’
Se observd coincidencia con Seshan SV et al.
17y Ruiz-Irastorza G et al. ' quienes observan
mas de 50 % de afectacion renal en sus estu-
dios, asi como que este 6rgano diana es el res-
ponsable mayor de las complicaciones, la evo-
lucidén y la sobre vida en estos pacientes. Mok
CC, ° por su parte encuentra hasta un 70 %
de manifestaciones renales en su investiga-
cion. Desde el punto de vista clinico se pueden
distinguir varias formas de afectacién renal.
Algunas tienen una buena correlaciéon con las
lesiones histopatologicas mostradas en la biop-
sia renal y mayor o menor valor para predecir

respuesta terapéutica y evolucion hacia la in-
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suficiencia renal cronica.

Glomerulonefritis aguda: Comienzo brusco de
alteraciones renales con o sin cambios en el
filtrado glomerular, pero siempre con sedimen-
to urinario muy patoldgico y proteinuria mode-
rada. La presencia de hipertension arterial tie-
ne gran importancia en el prondstico de la
evolucidon de la nefritis lUpica hacia la muerte
renal.

Sindrome nefrdtico: Se manifiesta en lo esen-
cial por intensa proteinuria e hipoproteinemia,
con sedimento urinario muy alterado vy filtrado
glomerular normal o descendido. El 60 % de
los pacientes con alteraciones renales presenta
sindrome nefrético en el momento del diag-
nostico. Cuando, tras instaurar un tratamiento,
la proteinuria nefrética persiste, las probabili-
dades de evolucién hacia formas de insuficien-
cia renal son elevadas.

Glomerulonefritis progresiva: Caracterizada
por una afectacion rapida del filtrado glomeru-
lar, hipertension arterial, sedimento activo y
proteinuria variable. Una parte de estos pa-
cientes desarrolla insuficiencia renal aguda oli-
gurica. En la mayoria de los casos, la lesion
patoldgica renal serd una glomerulonefritis
proliferativa grave, por lo que es necesario
realizar la biopsia y obtener el resultado lo an-
tes posible para poner tratamiento inmediato.
Insuficiencia renal cronica: Deterioro progresi-
vo de la funcién renal con hipertensién, sedi-
mento urinario con anomalias moderadas y
proteinuria no nefrotica. La actividad clinica de
la enfermedad lUpica suele disminuir a medida
que desciende el filtrado glomerular y es infre-
cuente en pacientes con uremia avanzada. No
obstante, un pequefo porcentaje de pacientes
presenta manifestaciones extrarrenales de
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LES, incluso en tratamiento con dialisis.
Microhematuria y proteinuria: Estas alteracio-
nes se pueden observar en la mayoria de los
pacientes con nefritis lUpica que presentan for-
mas de afectacion glomerular de poca exten-
sion y gravedad. La proteinuria inferior a 1 g/
dia puede ser persistente aun en casos de re-
misiones prolongadas. La presién arterial y el
filtrado glomerular suelen ser normales. En
raras ocasiones se presenta acidosis tubular
renal, hipopotasemia o hipomagnesemia. 2°%?
En el caso de las manifestaciones cutaneas se
vio similitud con Rahman A et al. %3quienes
plantean que la piel es el segundo érgano mas
afectado. Las lesiones cutaneas se observan
hasta en el 70-80 % de los enfermos y se cla-
sifican en especificas e inespecificas. Las pri-
meras se dividen en tres formas clinicas:
Lupus cutdneo agudo, cuya manifestacion mas
caracteristica es el eritema malar, en alas de
mariposa o en vespertilio, que afecta a las me-
jillas y el puente de la nariz. Suele aparecer en
la mitad de los casos, después de una exposi-
cién solar, al comienzo de la enfermedad y en
las exacerbaciones; puede preceder a otras
manifestaciones y no deja cicatrices, aunque
puede quedar una hiperpigmentacion y telan-
giectasias. Es posible que esta misma lesion
eritematosa se extienda al resto de la cara,
cuero cabelludo, cuello, region del escote,
hombros, superficies de extension de los
brazos y dorso de las manos. Con menos fre-
cuencia se observa una erupcion ampollosa
extensa.

Lupus cutaneo subagudo, caracterizado por
extensas lesiones en forma de papulas erite-
matosas, escamosas, de distribucion simétri-
ca, con tendencia a confluir, que no dejan ci-

catriz; afectan a los hombros y las superficies
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de extension de los brazos, la region del esco-
te y la dorsal del torax. Se distinguen dos ti-
pos morfoldgicos: papulo escamoso o psoriasi-
forme y anular policiclico.

Lupus cutaneo cronico, en el que se incluyen
las diversas formas de lupus discoide, lupus
tumidus y lupus profundo o paniculitis lupica.
Las lesiones en el lupus discoide estan consti-
tuidas por placas eritematosas elevadas, con
una superficie escamosa que afecta a los fo-
liculos pilosos; crecen muy lento y dejan una
despigmentacion permanente, telangiectasias
Yy una cicatriz atréfica central caracteristica.
Las localizaciones mas frecuentes de estas le-
siones son cara, cuero cabelludo, cuello y re-
gién auricular; es rara la afeccién por debajo
del cuello. En el 90-95 % de los pacientes con
lupus discoide, la enfermedad se limita a la
piel; es rara la evolucion hacia la forma sisté-
mica de lupus. El 35 % de los enfermos con
LES presenta lesiones discoides al comienzo
de la enfermedad y casi el 25 % las desarrolla
durante su curso clinico. %

El lupus profundo es una forma rara de lupus
cutaneo crénico caracterizada por la presencia
de placas o nédulos subcutdneos indurados
que respetan la epidermis y se localizan de
manera principal en las extremidades; en el
70 % de los casos se acompafa de lesiones de
lupus discoide y en mas de la mitad de los en-
fermos se pueden demostrar manifestaciones
sistémicas con poca agresividad. Por Ultimo,
existe otra forma, también rara, denominada
lupus discoide hipertrofico cuyas lesiones tie-
nen un aspecto verrugoso hiperqueratésico. 2*
Casi el 60 % de los enfermos con LES tiene
foto sensibilidad y su expresion clinica es en
forma de lesiones agudas, subagudas, discoi-

des y en ocasiones, ampollosas y urticarifor-
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mes. La alopecia, circunscrita o difusa, se ob-
serva en el 40-60 % de los enfermos; la pri-
mera, que es secundaria a lesiones cutdneas
crénicas del lupus discoide cicatrizal, es per-
manente, mientras que la difusa, que se pro-
duce durante las exacerbaciones de la enfer-
medad, suele ser transitoria.

Otras manifestaciones cutdneas que pueden
hallarse son: exantema maculopapular, telan-
giectasias, livedo reticularis, Ulceras isquémi-
cas de tipo croénico, urticaria, purpura, vasculi-
tis de pequefias arterias con infartos en la
punta de los dedos o sin ellos, eritema periun-
gueal, edema angioneurdtico, eritema poli-
morfo, anetoderma y nddulos subcutaneos. El
40 % de los enfermos presenta afeccién de la
mucosa oral en forma de pequefias Ulceras
superficiales, dolorosas o no, que también
pueden localizarse en las fosas nasales. 2°
Luego asi, al referirse a las manifestaciones
hematoldgicas se muestran resultados casi
idénticos con los de Ramos-Casals M et al. 2°
que las observan en el 68 % de sus pacientes
y de acuerdo también a lo expresado por Ruiz
Irastorza G et al. 7 en las guias de enferme-
dades autoinmunes de Sociedad Espafiola de
Medicina Interna que encuentran las mismas
en alrededor de siete por cada diez paciente.
El LES puede afectar tanto a los elementos
celulares sanguineos como a algunos factores
de la coagulacion. La mayoria de los enfermos
tienen mas de una alteracion hematoldgica; la
mas frecuente es la anemia (60-80 %) de tipo
créonico o no carencial; el 20-60 % muestra
prueba de Coombs positiva, pero sdlo el 10 %
desarrolla una anemia hemolitica autoinmune
con prueba de Coombs directa positiva, que
puede ser la primera manifestacion de la en-

fermedad.
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La leucopenia (menos de 4 x 109/L) se halla
en el 60 % de los casos y no predispone a la
infeccidn. La linfocitopenia (80 %) es una alte-
racion caracteristica, sobre todo en las fases
agudas, y se ha relacionado con la presencia
de anticuerpos antilinfocito. En el 25 % de los
casos hay trombocitopenia, que puede ser in-
tensa y la primera manifestacion del LES. En
algunas ocasiones se acompafia de anemia
hemolitica autoinmune (sindrome de Evans).
Lo habitual es una trombocitopenia entre 50 y
100 x 10°%/L, sin clinica hemorragica y con an-
ticuerpos antiplaqueta positivos. Se han de-
mostrado anticuerpos frente a diversos facto-
res de la coagulacion (II, VIII, IX, XI, XII y
XIII), pero la presencia de diatesis hemorragi-
ca es rara. El hallazgo mas comdun, entre las
alteraciones de la coagulacion, es la deteccidn
de los anticuerpos antifosfolipidicos (aFL) (30-
50 %). La mitad de los enfermos tiene adeno-
patias, y el 20 % esplenomegalia, sobre todo
en las fases de actividad de la enfermedad. %8
Algunos pacientes desarrollan un sindrome
hemofagocitico que cursa con fiebre, pancito-
penia y hepatoesplenomegalia; en el examen
histolégico de la médula, el higado o el bazo
se observa una infiltracion histiocitaria con fa-
gocitosis y sin signos de malignidad; se desco-
noce la causa del cuadro y se duda acerca de
si se debe al propio LES, al tratamiento inmu-
nodepresor o a infecciones; tiene un mal pro-
ndstico, con mortalidad superior al 50 %. %°
Los patrones histopatoldgicos encontrados en
la investigacién se corresponden con Lalani S,
30 que vio como resultados en sus estudios
histopatologicos la presencia de glomerulone-
fritis proliferativa mesangial o clase II en un
30 % de su poblacion, seguida de la glomeru-

lopatia membranosa en un 25 %, asi como
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también con estudios como el de Urowitz que
en este mismo orden las identifica en un 32 y
27 % respectivamente.

En el caso de la glomerulopatia proliferativa
mesangial se manifiesta en el paciente por lo
general con microhematuria y proteinuria que
no alcanza el rango nefrético con un curso y
pronostico favorable y la glomerulonefritis
membranosa y los cambios minimos si se ca-
racterizan por tener un mayor por ciento de
pacientes con sindrome nefrotico con variable
respuesta al uso de esteroides (mejor en los
cambios minimos) y variable evolucion hacia
la insuficiencia renal crénica (mayor en la glo-
merulopatia membranosa). 3!

Las lesiones patoldgicas mas habituales en las
biopsias renales de pacientes con nefritis lUpi-
ca son de proliferacion celular, principalmente,
células del mesangio, endotelio o epitelio. Esta
hipercelularidad (focal o difusa en la microsco-
pia 6ptica) es una de las caracteristicas mas
sobresalientes de las nefritis IUpicas graves.
En ocasiones, la proliferacion celular epitelial
forma grandes semilunas que ocupan todo el
espacio de la capsula de Bowman.

La necrosis capilar se identifica con la presen-
cia de material eosinéfilo muy afin por la fibri-
na y, en ocasiones, con auténticos trombos
capilares de fibrina. Menos frecuentes son los
llamados cuerpos hematoxilinicos que apare-
cen en algunas paredes capilares con signos
de inflamacion y necrosis. En la investigacion
no existié correspondencia en cuanto al patrén
histopatoldgico encontrado lo cual se atribuy6
a que el estudio realizado fue con microscopia
oOptica solo y en algunos casos el tratamiento
se comenzo6 antes de realizar la biopsia por la

evolucion grave de la nefropatia que hizo pen-
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sar que podria tratarse de una NL tipo IV.

Los depdsitos inmunes se localizan en el me-
sangio, subendotelio y subepitelio. En ocasio-
nes, son muy gruesos y responsables de la
rigidez capilar conocida como asas de alam-
bre. Con técnicas de inmunofluorescencia, las
inmunoglobulinas mas habituales son IgG, IgA
e IgM, donde es frecuente la presencia de fac-
tores de complemento (C3y Ciq). >

En la microscopia electrénica, los depdsitos
tienen estructura granular. En ocasiones, se
observan imagenes denominadas en huella
dactilar debidas a particulas parecidas o rela-
cionadas con mixovirus, pero que, en la actua-
lidad, se consideran cambios degenerativos de
componentes celulares. 33

En la evolucion de la nefritis IUpica existe la
posibilidad de transformaciones de unas for-
mas histoldgicas a otras en un 10-20 % de los
casos, bien de forma espontanea o como con-
secuencia del tratamiento, es lo mas frecuente
la evolucién hacia una forma mas grave. Por
tanto, debe mantenerse una actitud de alerta
ante cambios en el sedimento, la proteinuria o
la funciéon renal que puedan orientar a la
transformacion de una forma leve a otra mas
grave. Cabe destacar que histolégicamente el
Unico hallazgo relativamente especifico de ne-
fropatia lUpica es la presencia de estructuras
tubulo reticulares en las células endoteliales
glomerulares, ya que solo aparecen en la ne-
fritis lGpica y en la nefropatia asociada al SIDA
(NAVIH). 3¢

Otros investigadores como Mosca M et al. 3°
encuentran que la enfermedad renal leve
(clases II y III a) afecta aproximadamente al
35-50 %, mientras que las clases III b, IVy V

afectan al 45-60 %. En una minoria significati-
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va de pacientes con NL de clase III
(glomerulonefritis proliferativa focal y segmen-
taria) la funcién renal empeora y progresan a
la clase 1IV.

Yasdany J et al. *® e Ippolito A et al. 3’ quienes
muestran que mas de un tercio de sus pacien-
tes evoluciona hacia la insuficiencia renal cro-
nica, casi en su totalidad precedido de protei-
nuria nefrética como hallazgo predominante
en el sedimento urinario. Por su parte Hedrich
CM, 38 observd que casi un 50 % de sus pa-
cientes evolucionaron hacia la insuficiencia re-
nal en un término menor de cinco afios de rea-
lizado el diagndstico de nefritis lUpica, muchos
de ellos que necesitan con posterioridad depu-
racion extrarrenal.

Existen factores de riesgo para predecir la
evolucion de estos pacientes hacia la ERC en-
tre los cuales figura: las edades jévenes, la
raza no caucasiana, el hematocrito descendi-
do, el Cs; bajo, presencia de proteinuria nefro-
tica hipertensién arterial, asi como el tiempo
de enfermedad renal antes de la primera biop-
sia y aparicién en esta ultima de indices de
actividad/cronicidad elevados. *°

El prondstico de sobrevida de los pacientes
con LES ha mejorado en las Ultimas décadas.
La tasa de mortalidad estandarizada para la
cohorte de Toronto se redujo mas de un 70 %,
de 12,6 a 3,46 en 36 afios de seguimiento. No
obstante, la tasa de mortalidad en el LES per-
siste elevada, y fluctué entre 2,17 y 3,81 en
estudios realizados en la ultima década. Si
bien, se ha reducido mortalidad asociada a la
actividad del LES, han emergido otras causas
de mortalidad, relacionadas con su comorbili-
dad o complicaciones del tratamiento. Por tal

razon, cobra especial importancia la preven-
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cion, deteccion precoz y manejo de estas con-
diciones, como son: enfermedad cardiovascu-
lar, dislipidemia, sindrome metabdlico, osteo-
porosis, infecciones y neoplasias, entre
otras. *° Existen en la literatura guias clinicas
recientes que analizan la frecuencia del
problema, hacen recomendaciones y definen
indicadores de calidad en el manejo del LES y
su comorbilidad. *

La actividad lupica disminuye en los estadios
avanzados de ERC por lo tanto la mayoria de
pacientes seran candidatos para el trasplante,
sin embargo en caso de que se constate activi-
dad lupica pre-trasplante se recomienda espe-
rar de seis a 12 meses y dar tratamiento in-
ductor para entrar en remision. *?

Estos resultados son semejantes a los encon-
trados por Wallace D] ** y Smith PP, ** quienes
por igual presentaron un elevado nimero de
episodios infecciones en 6seis de cada 10 pa-
cientes y en ocho de cada 10 pacientes res-
pectivamente, con mas de un 50 % de efectos
deletéreos sobre el sistema cardiovascular.
También en el caso del estudio EULAR
(recomendationsforthemanagement of Syste-
mic Lupus Erithematosus), ** aparece reflejado
la presencia casi constante de infecciones en
pacientes bajo tratamiento inmunosupresor.
Las infecciones son frecuentes en los pacientes
con LES. Los factores de riesgo mas comunes
asociados a la terapia son el uso y la dosis de
corticosteroides, inmunosupresores, en espe-
cial ciclofosfamida y terapias bioldgicas. Los
gérmenes con mayor impacto en las hospitali-
zaciones y muertes son patdégenos comunes
como Streptococcus neumoneae y Haemophy-
lus influenzae, para los cuales existen vacunas

eficaces y Staphylococcus aureus, la infeccion
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por diferentes especies de Salmonella es tam-
bién frecuente. Entre las infecciones virales, la
mas frecuente es Varicela zoster, y menos ha-
bitual Citomegalovirus.

Un problema especial es el riesgo de reactiva-
cion de la tuberculosis cronica (TBC) latente
asociada a la terapia inmunosupresora, que
debe evaluarse de manera individual. La infec-
cion por Pneumocistis jirovesii, no obstante su
gravedad es infrecuente y la indicacién de pro-
filaxis con cotrimoxazol esta limitada a pacien-
tes con factores de riesgo especificos. *¢ En
todo paciente con LES debe evaluarse: Serolo-
gia de VIH, VHB y VHC segun factores de ries-
go del paciente.

Las enfermedades cardiovasculares (ECV) son
causa importante de morbilidad y mortalidad
en pacientes con LES. Los factores de riesgo
cardiovascular (FRCV) tradicionales aparecen
de forma en el curso de la enfermedad y en
pacientes jovenes. En estudio cohorte, el 53
% de los pacientes tenian tres o mas FRCV a
una edad promedio de 38,3 afios. De modo
similar, en el registro SLICC un 33 % de los
pacientes presentaron hipertension arterial y
36 % hipercolesterolemia a seis meses del
diagnostico, con una edad promedio de 34,5
afios. */ La prevalencia de sindrome metabdli-
co en pacientes con LES fluctudé entre 18 % y
32,4 % en siete estudios, que incluye informa-
cion de Brasil con 20 % y Argentina con 28,6
%. El riesgo de infarto al miocardio en muje-
res con LES puede ser tan elevado como 52,4
veces entre los 35 y 44 afios y 4,2 veces entre
los 55 y 64 afios, comparado a personas sin

LES. 47-49
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CONCLUSIONES

Cuatro de cada diez pacientes estaba entre los
30 y los 44 afios mientras que seis de cada
diez fueron mujeres. La cuarta parte de la
muestra fue de la raza blanca. Predominaron
en los pacientes los criterios renales, cutaneos
y hematolégicos por ese orden. Los patrones
histopatoldgicos observados fueron la prolife-
racion mesangial, los cambios minimos y la
glomerulopatia membranosa respectivamente.
Las formas de presentacion mas frecuentes
que se presentaron fueron el sindrome nefroti-
co y la insuficiencia renal crénica. La gran ma-
yoria de los pacientes estudiados presentaron
como efectos nocivos del tratamiento infeccio-

nes y manifestaciones cardiovasculares.
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