PRESENTACION DE CASO

Nefropatia Iapica en hombres
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Resumen

El'lupus eritematoso aistémico (LES) es una enfermedad multisistémica, de etiologia desconocida,
caracterizada por la produccion de anticuerpos, que se presenten en huéspedes susceptibles, en los
cuales probablemente exista una alteracion en la homeostasis de los linfocitos y la tolerancia periférica
asociada a un proceso apoptoico incrementado y con defectos en la remocion de los autoantigenos
generados.

Aungque el LEs es mds frecuente en mujeres que en hombres, es importante no olvidar que en estos
tiltimos es mucho mds severo cuando se presenta, por lo que la morbimortalidad es mucho mds elevada.
Los tratamientos actuales con corticoides e inmunosupresores consiguen un control de la enfermedad
en un 70 — 80% de los casos, pero a expensas de una alta morbilidad.

El caso niimero uno se trata de un paciente de 19 afios con LES diagnosticado hace mds o menos tres
aflos, cuya primera manifestacion fue artralgias generalizadas, anemia, edema generalizado con
alteracion de la funcién renal y reagudizacién de los sintomas con crisis convulsiva y presion arterial
elevada.

El caso niimero dos corresponde a un hombre de 32 afios con LES de 5 aios de evolucion con tratamiento
irreqular, quien tiene reagudizacion de su cuadro clinico con edema generalizado, rash cutdneo y
convulsiones ténico — clénicas generalizadas.
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Abstract

Systemic Lupus Erithematosus (LEs) it is a multisystemic disease of unknown etiology, characterized
by the production of antibodies that present in susceptible hosts, in whom the probably exists an
alteration in lymphocytes homeostasis, and the tolerance associated to an increased apoptotic process
correlated to a defect in the removal of the auto - antigens generated.

Although it is more frequent in women rather than men, it is important not to forget that in men it
is apperance is more severe, which is why themorbi - mortality is higher. Current treatments with
corticoids and inmunosupresores achieve disease control in 70 - 80% of cases, but based on a high
morbility.

Case N° one is about a 19 year old patient with a LEs diagnosis of more or less 3 years, whose first
manifestations of the disease were generalized arthalgias, anemia, widespread edema with changes in
renal function and reactivation of the clinicalmanifestations, such as convulsive crisis and high blood
pressure.

Case N° two corresponds to a 32 year old male with a 5 years diagnostic status of LEs with irregular
treatment regimen, who has reactivation of this clinical symptoms with generalized edema, skin rash
and generalized convulsive crisis.
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DESCRIPCION DEL CASO 1
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Paciente de 19 afios, con cuadro clinico de 15 dias de evolucién, caracterizado por
edema generalizado, cefalea, nduseas y vomitos, hipertension arterial, crisis
convulsivas y disminucién del ritmo diurético. Requirié hospitalizacion, y recibié
ciclofosfamida, 500 mg IV (intravenoso) mensual y prednisona, a Img/k/dia. A la
revision por sistemas refirié cefalea generalizada, palpitaciones, epigastralgia, mdcu-
las eritematosas en el térax y en la cara.

Como antecedentes clinicos: Hipertension arterial crénica, para lo cual venia
recibiendo verapamilo, 240mg/dia, metroprolol, 100mg/12h; LEs de 3 afios de
evolucién, tratamiento con prednisona. Lo revelante al examen fisico general revela lo
siguiente:

Paciente en regulares condiciones generales, facie cushinoide, palidez cutdnea,
sin signos de dificultad respiratoria, T° 37,2°C T/A 180/110 mmHg, frecuencia
respiratoria de 20xmin, frecuencia cardiaca de 60xmin.

Al examen fisico se encontré disminuciones de los ruidos pulmonares en ambas
bases pulmonares en abdomen. Con onda ascitica (+), edemas de miembros inferio-
res grado III que deja a la fovea a la digito - presion.

Impresién diagnéstica

- Lupus eritematoso sistémico activo
- Nefropatia ltpica — 1.r.C. agudizado
- Hipertension arterial de alto riesgo

Resultados de laboratorio al ingreso

* Cuadro hemdtico: Hemoglobina, 11gr/dl, hematocrito, 31.6%; leucocitos, 13900x
mm?, neutréfilos, 85.6%;

e Uroandlisis: Hematies +++, leucocitos incontables; eritrocitos, 38-39 xC; cilindros
hialinos, 3-4xC, cilindros granulosos, 4-6 xC; cilindros céreos, 1-3 xC.

* Quimica sanguinea: Creatinina, 3.1mg%; BUN, 75mg/ dl; urea, 160.7 mg/ dl; sodio,
mEq/1t, potasio, 5.59 mEq/1t;albamina, 3mg/dl; globulinas, 1,4 mg/ dl, proteinuria
en 24 h: 7.6 gr/24h, depuracién de creatinina, 30.1 ml/min
Ecografia renal normal
Se practic6 biopsia renal percutdnea bajo visién ecogréfica.

El estudio anatomopatolégico mostré glomerulonefritis membranoproliferativa
clase IV segtin la oms.

Positiva para depdsitos inmunes de IgG y C3 de tipo granular y de localizacién
mesangial.
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Evolucion

Elpaciente clinicamente ha evolucionado en forma satisfactoria con cifras tensionales
estables, con mejoria de los edemas. No asi desde el punto de vista paraclinico.

DESCRIPCION DEL CASO 2

Paciente masculino de 32 afios de edad con antecedente de LEs diagnosticado hace
mads o menos 5 afios que se manifestd por presentar artralgias generalizadas, anemia,
fenémenos de Raynaud, eritema malar y fotosensibilidad. Recibi¢ tratamiento
irregular con metilprednisolona via oral 16mg/dia, fue biopsiado en esa oportuni-
dad pero no fue concluyente el resultado. Cinco afios después present6 convulsién
ténico — clénica generalizado de 15 min de duracién, edema generalizada, astenia,
adinamia, malestar general, palidez progresiva, tos con expectacién verdosa, dolor
tordcico, mialgia, oliguria y rash cutdneo.

Al examen fisico se encontré paciente en regulares condiciones generales,
deshidratado, afebril, sin signos de dificulta respiratoria. Temperatura de 37°C,
tensién arterial, 110/70 mmHg, frecuencia cardiaca, 110xmin, frecuencia respirato-
ria, 23xmin, con mdculas hipercrénicas en tronco y miembros inferiores.

Impresiones diagndsticas

- LES activo

- Nefropatia ltipica

- Sindrome convulsivo secundaria a lupus eritematoso sistémico

Resultados de laboratorio al ingreso

* Cuadro hemdtico: Hemoglobina, 12.3 gr/dl; hematocrito, 36%; neutréfilos, 81%,
linfocitos, 17%, cosinifilos, 1%, plaquetas, 218.000m°.

e Uroandlisis: Hematies, 6—8 x C; proteinas, 300 mg/d, sangre, +++; leucocitos, 10-
12 xC
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* Quimica sanguinea: Creatinina, 0.9 mg/dl, BUN, 24 mg%, urea, 72 mg, Anti-DN4,
1228 u/ml.
Complemento C3;37 mg/dL, ecografia renal normal, complemento C4:10 mg/dL.

El servicio de nefrologia considera que el paciente presenta signos de enfermedad
glomerular dados por la microhematuria y proteinuria, sin compromiso de la
funcién renal en paciente con enfermedad sistémica. Se inici6 tratamiento de urgen-
cia con base en tres pulsos de metilprednisolona L.V., a razén de 15 mg /k/ dia,
repetidos a intervalos de 24 horas, continuando con prednisolona oral, a razén de 1
mg /k/dia, y un bolo de ciclofosfamida de 0.5gr/m?. Se practic6é biopsia renal
percutédnea bajo visién ecogréfica.

El informe del estudio anatomopatolégico del espécimen renal concluyé
glomerulonefritis membranosa grupo V segtin la oms.

En consideracién a que el paciente presentaba un LEsactivo con compromiso renal,
se inici6 tratamiento con metilprednisolona, a dosis de 15mg/k/dia, por tres dosis
cada 24 horas, seguidos de prednisona, a razén de 1 mg/k/dia, y ciclofofamida, en
bolos I.V. mensuales durante 6 meses.
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Evolucidon

Clinicamente el paciente evolucioné en forma satisfactoria, con mejoria de los edemas
y de los sintomas constitucionales.

DISCUSION

El lupus eritematoso sistémico (LEs) es una enfermedad autoinmune, multisitémica,
de gran heterogeneidad y variabilidad, caracterizada por la produccién de
autoanticuerpos, asi como la formaciény depdsito de complejos inmunes, quejuegan
un papel importante en su patologia e inmunopatologia. El LEs es el prototipo de la
enfermedad mediada por complejos antigeno — anticuerpo en el ser humano.

El predominio del lupus eritematoso sistémico en mujeres de edad reproductivaha
originado numerosas investigaciones sobre los efectos e interacciones de las hormo-
nas sexuales en esta enfermedad.

Elrol de las hormonas sexuales es sugerido por las observaciones encontradas en
cerca de diez veces mds frecuente en mujeres que en hombres con lupus. La evidencia
sugiere que las hormonas pueden ejercer una importante influencia en el sistema
inmune, y en particular que la hormona femenina estrogénica puede afectar el
desarrollo del lupus.

Algunos estudios han sugerido que hay diferencia en la via de las hormonas
sexuales, ya que éstas son cambiadas en pacientes con lupus.

Mujeres y hombres con lupus tienen niveles elevados de 16 alfa hidroxiestrona; y
mujeres, pero no hombres, tienen incrementado el estriol.

La 16 hidroxiestrona es un componente que puede interactuar con células del
sistemainmune, y tal vez puede serimportante en lupus. Niveles de estos componen-
tes pueden ser incrementados por la ingesta de contraceptivos orales que contienen
estrogenos. Estas pildoras contraceptivas son el gatillo para disparar el lupus olo que
lo causa.

Otros estudios han sugerido que los niveles de testosterona, una de las hormonas
masculinas, o andrégenos estdn reducidos en hombres con lupus, pero estas obser-
vaciones no han sido soportadas en la mayoria de los estudios.

Sin embargo, hay diferencias en la via de las hormonas masculinas andrégenos, la
cual es metabolizada entrelos sexos. Se supone que las mujeres con lupus metabolizan
mads rdpidamente que aquellas sin lupus, por lo tanto tienen menos niveles de
andrégeno. Los andrégenos tienen ciertas propiedades inmunosupresivas. Recien-
temente se ha aempezado a realizar pruebas con andrégenos como tratamiento para
lupus enmujeres, pero el potencial valor de tal tratamiento es incierto en hombres con
niveles normales de andrégenos. Para los pocos hombres con niveles bajos de
andrégenos puede ser benéfico y podria reducir los niveles de osteoporosis.
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Aunque el lupus es poco comtin en hombres, no difiere clinicamente de las formas
de presentaciéon en mujeres. Algunos sugieren que el lupus es mds severo en
hombres. En 1996 José Fernando Molina et al. describieron las caracteristicas clinicas
y seroldgicas en 107 pacientes hombres con lupus de una poblacién total de 1.209
pacientes con lupus en tres centros (Hospital San Vicente de Padl, la Clinica Le6n XIII
y el Instituto Nacional de Nutricién en México), en los cuales se encontré una mayor
prevalencia de la enfermedad renal, trombosis vascular y la presencia de anti bNa, y
se encontrd que estos pacientes utilizaron mayor dosis de esteroides quelas pacientes
mujeres. En latinoamérica, el lupus es mds grave en hombres que en mujeres.

Las formas clinicas del lupus en hombres presentan lesiones en piel, serositis,
neuropatia periférica, enfermedad renal, vasculitis y fenémeno de Raynaud. La
impotencia ha sido reportada en algunos pacientes con niveles bajos de hormonas.

La propuesta terapéutica es iniciar tratamiento con pulsos de metilprednisolona
(15 mg/k/dia) en administracién intravenosa durante 60 min, repetidos a intervalos
de 24 horas, seguido de prednisona oral, a dosis de 1 mg/k/dia hasta conseguir
remision de los sintomas. Si hay recaida de la enfermedad, se afiade ciclofosfamida
en forma de pulsos mensuales, a razén de 0.6 gr/ m?. Sin embargo, existe entre un 30
y 50% de pacientes enfermos con LEs que desarrollan insuficiencia renal y que son
refractarios al tratamiento con ciclofosfamida, ademads de la toxicidad gonadal que
produce en mujeres en edad reproductiva. El micofenolato es un nuevo agente
inmunosupresor que activa linfocitos y células renales mesangiales, lo cual retarda
el dafio renal.

CONCLUSION
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El LEs en hombres no difiere clinicamente de las caracteristicas clinicas del lupus en
las mujeres. No hay evidencia definitiva de que la enfermedad es mds severa en
hombres que en mujeres; la fertilidad usualmente no es afectada, pero la enfermedad
activa y ciertas drogas afectan el desempefio sexual.

El tratamiento del lupus en hombres se realiza con esteroides y la participaciéon de
drogas inmunosupresoras como las ya descritas.
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