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AE\E -E•E ,EDENTES-- 

En aiios recientes so 	observado un incremento en la morbi-

mortalidad por enfermedad renal entro los pacientes con lunas 

eritematoso sistémico (LES), en parle explicable a la mejoría do la 

terapia do otras manifestaciones, mientras gue el tratamiento de la 

nefropatía no ha sido del todo satisfactoria. 

La frecuencia de la nefropatía inpica es variable dependiendo del 

método diagnóstico utilizado; con el análisis general de orina se 

detecta del 16 al 65% de los casos cm diferentes series' y utilizando 

biopsia renal se llega (lel 70 al 95% medianle el uso de microscopía 

de luz, electrónica e 1111111.1110fillOWSCenda 2. 

La historia natural no ha sido bien establecida, debido a las 

diversas clasificaciones histológicas utilizadas, la imposibilidad de 

obtener controles no tratados y la tendencia a •efectuar biopsias en 

pacientes con las manifestaciones clínicas más graves. Sin embargo, 

parro 	flaldkArin4  y Holch5, los cley'l!;ilos impunes mesangiales 



son comimos 00 lodos los pacientes con 11:S, a veces con 

anormalidades 	hislológicas 	ttlesangiales, 	Ciertos 	eventos 

inmunológicos específicos serían los responsables do la 

glomeruloneffilis membranosa, proliferativa local y difusa, los cuales 

generalmente se desarrollan dentro del primer año de la enfermedad 

en dos terceras partos do los pacientes, mientras que en el tercio 

restante continúa como 'mesangial. tina vez establecida la forma 

particular de nefritis, sólo variará en severidad reflejando cambios 

cuantitativos en los complejos inmunes cimulantos espontáneos o 

Inducidos por el tratamiento. 

13aldwin acepta el concepto de nefritis hrpica como un proceso 

continuo si se usa este término para describir la presencia invariable 

de cambios mosangiales antes del desarrollo de las 3 formas de 

nefritis lúpica o la aparición ocasional de una forma transitoria en el 

curso del desarrollo de una lesión difusa. 

Aunque la remisión completa puede munir, en las formas difusas y 

membranosas generalmente ocurre daño renal progresivo. 

Para Ginzler6, asi como para Anne!' las formas mosangial, focal o 

difusa representan 3 estudies conlinuos de una lesión que avanza 



continuamente 00 el 1111011 del paciente con 	I. a evidencia de 

progresión histológica se asoció a evidencia clínica de nehilis activa. 

Así para 1VIore11, 	Held] , Etrildwinn, la historia natural de la 

nefritis Ripien solía la siguiente: los deposilft;, inmunes inesangiales 

veces 	con 	anormalidades 	hislológicas 	ums aI gules 	son 

probablemente comúnes en todos los pacientes (wat LES y pueden o 

no asociarse con evidencia clínica do enlennedad renal. 

Ohos autores han intentado evaluai la importancia pronostica 

(10 la enfermedad renal comparando el curso de pacientes con y sin 

nefrilis,59' 10.11  concluyendo que la presencia de participación renal al 

tiempo de la valoración inicial indicaba un pobre pronostico. En otros 

estudios se ha lralado de determinar si alguna característica de 

laboratodo correlaciona con las diferentes formas de nefropatia, 

obleniendose pobres resultados:3'1213-1 u 

Desde los primeros iepodes de biopsia renal° por Kark y 

Muelucke9  en 1957 y los avances en la clasificación por Pollack12: 13  

00 19(39 y posteriormente por Baldwini, se ha enfatizado en el valor 

de la misma principalmente desde el punto (In vista pronóstico. 



Actualmente varios autores recomiendan seleccionar a los 

pacientes con LES para biopsia renal en base a los resultados riel 

análisis general de orina y do funcir'in renal sin embargo, se Ira 

ndescrito pacientes con ausencia de pioleininia y con creatiidna 

normal, anormalidades histopatológicas que Vallan desde lesiones 

mesangiales hasta lesiones proliferalivas focales o difusas 15' 6. 

La biopsia renal es la única opoilunidad para examinar la 

localización de los complejos innitInes, siendo esta la base para la 

clasificación histológica, la cuál está íntimamente ligada a la 

palogeiiia y pronóstico. 

Más recientemente se ha llegado a un acuerdo general acerca 

de la importancia de la detección temprana de la enfermedad renal 

mediante biopsia renal sistemalica, en vista de que el tratamiento y 

pronóstico de la nefropalía 'épica podría valiar de acuerdo al tipo y 

severidad de la lesión glornerular1. 12-1  

La verdadera incidencia de los diferentes tipos de lesión 

histológica no ha sido bien definida, ya que inicialmente no se había 

reconocido lo lesión mesanginl y fria ÍncloHO en el grupo de iris 



proliforativos y porque se efecluoban biopsia renales solo en aquellos 

con evidencia clinica de dono renal. 

En nuestro medio no so I► an atocinado el:Indios en pacientes 

con I. ES con ol objeto de evaluar la nefropatía y determinar la utilidad 

de la biopsia renal temprana, sus in►I)licaciones pronósticos y 

torapeúlicas, 

En el presente estudio efectuado -en el 1.1ospital General del 

Centro Médico Nacional (México, 11.F.), 	nosotros valorarnos la 

utilidad de efectuar biopsia renal sistemática en pacientes con lupas 

eritematoso sistémico con o sin manifestaciones clínicas • o de 

laboratorio de enfermedad renal. 



14‘,1,111MAI,OV.1.101,1115,1ersiTrrno,nerro..3 () 	1::. 	N/ ()s 

Delerminar mediante el estudio histológico por microscopla de 

luz la incidencia de nefrop alía en nuestra población de 

pacientes con LES.. 

2. Determinar la incidencia de los diferentes tipos histológicos de 

lesión renal en la misma población. 

3. Evolriar el curso de la enfermedad renal de acuerdo a cada tipo 

de lesión hislológica y respuesta al tralamienlo a través de la • 

detección temprana de enfermedad renal por biopsia. 

Delerminar la sobrovida y causas de modalidad. 



IVIATTIZIAI Y 1\11ETODOS-- 

Entre 1975 y 1979 se electuo biopsia renal perculánea a todos 

los pacientes que reunían los criterios diagnósticos preliminares de la 

ARAR  para I. ES con o sin manifestaciones de enfermedad renal, a 

excepción de aquéllos con contraindicación formal (transformes de 

coagulación, infección, hipertensión, embarazo). 

So estudiaron 91 pacientes a quiénes se les efectuó biopsia 

renal perculánea, que se procesó para Microscopia de luz con 

he,matoxilina y cosilla, trierernieo de Masson, PAS y Unción de plata. 

Posteriormente las biopsias foóron revisadas por un patólogo sin 

conocimiento previo do los datos clínicos o de laboratorio. 	De 

acuerdo a los criterios do Balcfwinn  fueron clasificadas en 5 grupos: 

norniai, mosangial, proliforativa focal, proliforativa difusa y 

inotribratiosa. 

Se evaluaron los siguientes criterios: sexo, edad de inicio del 

LES, intervalo entre el inico y el desculydiniento de la enfermedad 

renal; esto úllitna delinida poi la prestmcia (le alteraciones en el. 



urianálisis en MáS de Ulla ocasión ea) forma conseculiva, descartando 

otras causas de alteración del mismo, tiempo de evolución de la 

nefropatia al momento de la biopsia. 

Para valorar la presencia y grado de afección renal, se 

registraron semestralmente los siguientes parámetros; urea, 

creatinina, C3, depuración de crealinina, albúmina sérica y 

proleinuria, hernoglobinuria. 

Se consideraron como manifestaciones de actividad renal la 

presencia de más de dos de ellos, siempre y cuando dichas 

alteraciones persistieran en dos lomas consecutivas y no se 

presentaran en determinaciones previas col no secuela de 

enfermedad renal. 

Se considero síndrome nefrólico en presencia de 

hipoalbuminemia y proleinuria de 3.5g/I determinada en orina de 24 

hrs, e insuficiencia renal cuando la creatinina era >2 mg/d1_ 

Todos los pacientes excepto uno recibieron esteroides; las 

dosis adminstradas fueron variables dependiendo del tipo de lesión 

hislológica, así aquéllos con netropatia mesangial y proliferativa. focal 

recibieron dosis suficientes para suprimir las marlifestaciones 

sistémicas del I.ES, independientemente del dane renal. 

lo 



A los pacientes con !n'iterativa difusa y membranosa se les 

achninistro prednisona a dosis de 15-60 mg/día una vez detectada la 

lesión renal y se mantuvieron por un mínimo de 6 meses con 

reducción progresiva de la dosis a excepción de aquéllos que 

persistieran Cal manifestaciones impodaMes de enfermedad renal, 

las cuáles se prolongaron hasta su control. Además a 4 pacientes se 

les administró pulsos de motilprednisolona 	mesangial, 3 

proliferaliva difusa), indicados por glomerulonettilis rápidamente 

progresiva a pesar del tratamiento habitual. 

En cuanto O la administración de innumosupresores, estos sólo 

estuvieron indicados por la enfermedad renal en glorfierulonefrilis 

proliferativa difusa y membranosa o en aquéllos con otras formas de 

lesión que con el tratamiento convencional no se pudo lograr su 

control. Así mismo en aquéllos que requirieron por largo tiempo dosis 

altas de p.0(1111501111, los que presentaban complicaciones por 

esteroides y en los que por otras manifestaciones sisténlicas así lo 

requirieran. 

Se hizo 1111 registro mensual do Lis dosis de esteroides e 

inmunosupresores, oblonlándose las dosis promedio semestrales 

anolánclose la indicación .de los 1111511105. 

10 



Los pacientes fueron seguidos por un nlínin ►o de LID año basta 4 

años con l.111 promedio de 26 meses. 

Las causas de mortalidad lueron obtenidas mediante revisión 

de estudio necrópsico o a través del expediente chuico. La sobrevida 

fue calculada de acuerdo al método de análisis de tabla de \iicla 19. 

II 



. . 
rmrxwe imevel.new RESU I ADos 

De las 91 biopsias renales; 4 fueron hislologicamente normal, 

lo que da une incidencia de nefropatía en nuestra población de 

95.6%. 

La incidencia de los diferentes tipos de lesión !fisiológica se 

observen en la tabla 1. 

O 	1 q 1 1 
1 	¿I 	1,` 

Incidencia o &opa I ía 

Normal 

M esa ugial 

........... 
95.6% 

1,4% 

59.7% 

Proliferaliva focal 11.11511 

Proli t'era liva Difusa 10.6% 
-------------- -- - 
1s I cm lir:piusa 8% 

•Fahla 

I2 



Edad de inicio 

Nefropatía en primer año 

Intervalo entre LES y daño renal 

Evolución del LES 

Evolución ele la nefropalia 

24.4 años (13-59) 

56 pac 	(64.36%) 

2 años 	(0-12 años) 

6 años 	(1-28 años) 

3.45 años (1-10) 

CARACTERISTICAS GENERALES 

La edad promedio de inicio de la enteunedad fue de 24.4 años 

(rango 13-59), el desarrollo de nefropalia denlio del primer año de la 

enfermedad en aquéllos pacientes donde éste dato pudo ser obtenido 

se obseivó en 56 pacientes (61.36%), el intervalo promedio entre el 

inicio del LES al desarrollo de daño renal Inc de 2 años (rango 0-12 

años), el tiempo promedio de evolución de la enfermedad fue de 6 

años (rango 1-28 años) y el tiempo promedio de evolución de la 

nefropalia fue de 3.46 años (rango .1-10 años). lahla 2,3,4. 

Tabl2 2 

1:1 



NEFROPATIA LUPICA 

DATOS GENERALES 
Total 91 pacientes (95.6%) 

'BiiátilárigrítáT.:4' 71Vié.áriáiál Proljíí=rsÉiva=.sizcáj PrOli.ferattra-cifusa-:-. : Meri-ibranosa: 1 

No. pacientes 87 52 (59.7%) 10 (11.4%) 18 (20.6%) 7 (8%) 
i 
i 

Edad de inicio (años) 27.6 21.5 24 24.5 	1 
4 

1 
Nefrooatía dentro del 33 (68.7%) 

ler año del LES  
5 (50%) 13 (92.3%) 5 (71.4%) 	i 

, 
intervalo entre 	el inicio 

al desarrollo de la 
1.97 años 4.1 años 5.4 meses 1.28 años 	1 

1 
netrooatia 

Tabla 3 



DATOS CLINICOS AL TIEMPO DE LA BIOPSIA RENAL 

MESANGIAL 
S1=52 

PROLIFERATIVA 
FOCAL N=10 

PROLIFERAT1VA 
DIFUSA N=18 	i 

MEMBRANOSA 
N=7  

Sin evidencia de 
enfermedad renal 

18 (34.6%) 2 (20%) 1 (5.55%) 2 (28.5%) 

Rroteinuria >1911 1 (1.9%) 0 8 (44.4%) 3 (42.8°A) 
Síndrome 

nefrótico (>3.5911) 1 (1.9%) O 6 (33.3%) 1 (14.2%) 
Hematuria 4 (7.6%) 4 (40%) 3 (16.6%) 0 

insuficiencia renal 2 (3.8%) 3 (30%) 3 (16.6%) 0 

Tabla 4 



CAMBIOS MESANGIALES 

Se encontraron en un total de 52 pacientes; 18 mujeres y 4 

hombros; 11 menores de 20 años al iniciar el 1.ES y la edad 

promedio de, inicio fue de 27.6 años (rango 13 60). En 33 pacientes 

la enfermedad renal inició en el primer año de evolución del LES, y 

el Intervalo promedio entre el inicio al desarrollo de la nefropalía fue 

de 1.97 años (rango 0-8 años). Al tiempo de la biopsia, lo nefropatia 

tenía una evolución promedio de 3 años (1-10 años). 

DATOS CLINICOS AL INICIO 

Al momento de la biopsia renal, 30/48 pacientes (62.5%) 

tenían evidencia clínica de enfermedad renal. Sólo un paciente tenía 

síndrome nefrólico y el grado de albumintuia en los restantes era 

menor de 1 g/I; 4 presentaban además hematinia (1 a ++1 ) y sólo 2 

insuficiencia renal (creatinina >2 1ng/d1). 

16 



EVOL UCION 

segunnineto promedio de los enfermos fue de 24.6 meses 

promedio (rango 12-48). A un año después de la biopsia, se 

controlaron 25/30 (83%) que inicialmente se encontraban activos 

(83%); de los 5 restantes, 1 se controló a los 2 años y 4 

permanecían activos al finalizar el estudio. 

De los 30 pacientes inicialmente activos, 8 presentaron 

reactivación (26.G%) y de los 18 que no presentaban anormalidad al 

inicio, 9 presentaron evidencia de enfermedad renal en alguna etapa 

de su evolución; los 9 restantes (18.75%) nunca tuvieron evidencia 

clínica ni de laboratorio de enfermedad renal. 

Dos pacientes tuvieron síndrome neirótico; (1110 de ellos con 

remisión a los 6 meses y reaparición del rnismo al año, cursando 

actualmente con función renal normal y sin anormalidades en el 

urianálisis a este paciente se le adminstraron 2 series de pulsos de 

metilprednisolona. 

Cuatro de los 48 pacientes (8.3%) desairellaron insuficiencia 

renal en alguna etapa de su evolución. 

17 



estuvieron indicados por lo énformoda icnal (14.H%), 	Un 

paciente ademas recibió dos sellas de pulsos de inetilprednisolona 

indicados por síndionie nelrólico O insuficiencia renal rápidamente 

progresiva. 

19 



MESANGIAL 

120 	 

100< 

▪ 80, 
cri 

o 
▪ Pr; 

4r 

18 n sr, u 	36 

MESES 

gráfica 1 

Actividad 

Sobrevida 



PROLIFERATIVA FOCAL 

En 10 pacientes se desmostró glomemionebilis proliferativa 

focal; cie los ct► áles 8 eran mujeres; 4 tenía ►  menos de 20 años al 

Mido de la enfermedad y la edad promedio al inicio del LES fue de 

21.5 años (12-27). 

La enfermedad renal al año de la evolución del LES se 

presentó en 5 pacientes; el inte► valo entre el inicio y el desarrollo de 

la nefropatía fue de 4.11 años (rango 0-12). Al momento de la 

biopsia, la evolución de la misma fue de 4.3 años (1-8 años), 

DATOS CL/NICOS AL INICIO 

Al inicio del estudio, 9 tenían evidencia de enfermedad renal 

pero ninguno síndrome,nef► ótico. La proteinuria máxima fue de 300 

nig/1, 4 presentaron además bernaltnia y 3 insuliciencia renal. 



EVOLLICION 

Los pacientes fueron seguidos poi 30 meses promedio (12-18 

meses), Al año después de la biopsia 7 se controlaron, 1 a los 2 

años y a los 3 años todos estaban controlados. 

Todos a excepción de , tuvieron evidencia de enfermedad 

renal en alguna etapa y en 3 hubo reactivación. Ninguno desarrolló 

síndrome nefrólico y 3 cursaron con insuficiencia renal sin haber 

quedadó con déficit al finalizar el estudio, (figura 3). 

Ning►nlo falleció y la sobrovida fue de 100% a 4 años. (gráfica 

2) 

T RA IAMIEN 1 0 

'todos fueron manejados con esteroides y FI de ellos recibían 

prednisona al tiempo de la biopsia con dosis promedio de 32.'1 

mg/dia (5-60) indicados para control de manifestaciones diferentes a 

la enfermedad renal. 6. recibían > 30 ung/día. 

21 



Al año postbiopsia, solo uno lecibía dosis 	de 30 mg/día, la 

dósis promedio fue de 20 rug/día (15-313); al igual, a los 2 años uno 

recibía 30 mg/día o más, y la dosis promedio fue de 11 rogidía. 

Al inicio 2 tenían además inmunosuuresores y 4 los recibieron en 

alguna etapa; pero sólo en uno de ello indicado por la Moneda' 

renal (10%). 



PROLIFERATIVA FOCAL 
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PROLIFERATIVA DIFUSA 

En 18 pacientes (20.6%) se presentó este tipo de lesión renal, 

de los críales 17 eran Mujeres. 4 eran menores de 20 años al inicio 

de la enfermedad, con una edad promedio de inicio del LES de 24 

años (17-37 años). En 13 de 14 pacientes la nefropatia se desarrolló 

dentro del primer año de la enfermedad, con un intervalo promedio 

entre el inicio al desarrollo do la nefropatia de 6.4 meses (0-6 años). 

El tiempo de evolución de la nefropatia al momento del estudio fue 

de 4.25 años (1-20). 

DATOS CLINICOS AL INICIO 

Al inicio 13/14 pacientes (92.8"/0) lenían evidencia de 

enfermedad renal, 6 con síndrome nefrolico y 3 con insuficiencia 

renal. Todos a excepción ríe 1 tenian cierto grado de proleinuria con 

variación de huellas a 6.6 gli; de éstos el 57% tenían proteinuria 

mayor de 1 g/I, 7 tenían además newannia 

21 



EVOLUCION 

El periodo promedio de observación en Oslo grupo fue de 26.8 

meses (12-48), y al año de la biopsia sólo I paciente lenía síndrome 

nefrólico y otro insuficiencia renal sin embargo, O tenían aún 

evidencia de actividad renal. 

A los 2 años, 3/10 aún continuaban activos, a los :3 años sólo 

1/7 tenían aún actividad. 3 pacientes (21.4%) presentaron 

reactivación, 5 cursaron con insuficiencia renal en alguna etapa 

(35.7%) y 7 con síndrome nefrótico (50%). De los que cursaron con 

síndrome nefrólico, en 4 desapareció a los O meses, en otro a los 12 

meses y otro a los 18 meses. 

En otro se desarrolló a los 16 meses de la biopsia, con 

remisión 6 meses después. 

Al finalizar el estudio ninguno cursaba con insuficiencia renal o 

síndrome nefrótico. El paciente que inicialmente no presentaba 

evidencia de daño renal, nunca presentó alteraciones. 

71 



MORTALIDAD 

Fallecieron 4 pacientes, ninguno por causa de la enfermedad 

renal; en 2 la causa fue secundaria a procesos infecciosos, 1 por 

enfermedad del SNC y el último por panctealitis hemotraica. 

La sohrovida actuarial en este grupo fue de 76% a 4 años. 

(gráfica 3) 

TRATAMIENTO 

Al inicio, todos fueron tratados con esteroides a excepción de 

1. 

La - dosis promedio inicial fue de 43.5 mg/día (15100 mg/día), 11 

tenían > de 30 mg/día. A los 3 años 1/7 recibía > de 30 mg/día y la 

dosis promedio fue de 14.4 mg/día. 

A 3 pacientes se les administró además pulsos de 

melilprednisoloma indicados por insuficiencia renal o síndrome 

nefrótico rápidamente progresivos. 

25 



Al inicio, 5 pacientes recibían además IMN (:35.7%) y en 11 se 

administraron en .alguna etapa de su evolución; en lodos ellos 

indicados por la enfermedad renal (70.5%). 

26 
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MEMBRANOSA 

Cl 8% ( 7 pacientes) causó C.011 glornerulonekilis inembranosa, 

de ellos eran mujeres, 2 menores de 20 años (28.5%) al inicio del 

LES. La edad promedio de inicio fue de 24.5 años (rango 18-35). 

Cinco inciaron con neíropalla al año de haber inciado la enfermedad 

y el intervalo promedio entre el inicio del I. ES y el de la nefropatía fue 

de 1.28 años (0-5). El tiempo de evolución riel daño renal promedio 

de 3.42 años (2-7). 

DATOS CLINICOS AL INICIO 

Al momento de la biopsia, 5 tenían evidencia clínica de 

enfermedad renal; uno síndrome nefretico, 3 tenían más de 1 gr/I 

de proteinu►ia. Dos cursaron además con hernaluria y ninguno tenía 

insuficiencia renal. 

EVOLUCION 

Los pacientes fueron seguidos con un punnedio de 32.5 

meses (2'1.•18). Al año de la biopsia ninguno tenia sindioine nefiótico 
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o insuficiencia renal. 	Todos tuvieron evidencia clínica de 

enfermedad renal en alguna etapa y 3 cursaron con reactivación. Al 

añO 4 de los 5 inicialmente activos se inactivaron y el otro a los dos 

año sin embargo, los dos que previamente no tenían anormalidades 

presentaron al año evidencia clínica de participación renal. 

Tres de los 7 pacientes presentaron síndrome nelrótico en 

alguna etapa (42.85%) y solo uno (11 2%) de insuficiencia renca 

Un paciente falleció con insuficiencia respiratoria aguda por T13 

millar. La sobrovida fue de 34"/o a 4 arios. (gráfica 1,5) 

TRATAMIENTO 

Todos fueron manejados con esteroides con dosis promedio al 

inicio de 41,7 mg/día (1560), dos tenían dosis menores de 30 

mg/día. 

Al año solo uno continuaba con > 30 mg/ella, la dosis promedio 

fue de 18.4 rng/dia. A los 2 años 2 tenían > 30 mg/día y a los 3 

ninguno. 

Solo 2 recibían IMN al inicio y 10(105 los recibieron en alguna 

etapa; en 5 de ellos indicados por la enterniedad renal (71.1%). 



MOR"FALIDAD 

De los 91 pacientes, 10 pacientes fallecieron, ninguno 
atribuíble a 

la enfermedad renal; las causas se observan en la tabla 5. 

91 pacientes_—---- 
Mosangial 
Proliferativa Difusa 

Membranosa 

10 defunciones 
5 
4 

1 

11.4% 
— 3 SNC, 2 infección  

pancreatitis hemorrágica 
2 infección 
1 TB millar 

sobrevida actuarial en el grupo total fue de 86%. (gráfica 5) 
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fiVNINFING1111 

El balarniento y el pronóstico del I ES varía de acuerdo al lipo 

y severidad de la lesión glomerular 2, por lo que su diagnóstico 

Temprano es importante. 

Aunque actualmente todavía se recomienda seleccionar a los 

pacientes con LES para biopsia renal en base a los resultados del 

EGO, presencia de proteinuria o de la depuración de creatinina, las 

anormalidades no siempre tienden a correlacionar con la 

hislopalología renal y lesiones renales importantes pueden pasar 

desapercibidas. 

Varios autores han demostrado en pacientes con EGO normal 

ausencia de proteinuria y creatinina n01111[11, la presencia de 

anormalidades histopatológicas que Varían desde lesiones 

mesangiales hasta lesiones proliferativas focales o difusas" 235. 

El desarrollo de glomerulonefritis proliterativa difusa 

asintomática parece ocurrir con mayor frecuencia en pacientes con 

LES menores de 30 años do edad. 

Según Morel3, las hiopsias renales son imporlanles durante el 

curso de la nefritis y deben ofecluarse en Immo romperla como una - 

u. 



guía en el pronóstico y tratamiento de la enfermedad. Las biopsias 

seriadas nos permiten observar el efecto riel tratamiento y seguir la 

evolución de las lesiones que aunque sean severas pueden revertir 

con el tratamiento. 

Ciertos eventos inurnnológicas específicos seo responsables 

de la nefdlis proliferativa focal, difusa y la membranosa; estos se 

desarrolla►  durante el primer año apmnxin►adnnuonle. de la evolución 

del LES en 2 de 3 pacientes; el tercio restante continúa como 

mesangial. 	Una vez establecida la forma particular de nefritis, 

generalmente permanece fijo para un paciente dado y la lesión renal 

sólo variará en severidad; presumiblemente reflejando cambios 

cuantitativos en los complejos inmunes circulantes espontáneos o 

inducidos por el tratamiento. 

Ocasionalmente los eventos inmunológicos requeridos para la 

iniciación de uno de estos 3 tipos (le netroptía no ocurre sino hasta 

una etapa tardía en la evolución del LES, dando asi la impresión de 

transición de las formas mesangiales a la focal, difusa o 

membranosa, 



M014.111, Oil 1,111 estudio no obseivó emulación entre los 

depósitos eleckodensos por microscopio elecliónica o los depósitos 

innuinatiorescentes de la biopsia inicial y (JI pronostico del paciente. 

7immeiman17  observó progresión a la felino difusa en (3 de 17 

casos de glotnemloneliilis focal o mesongial (35%), asociado a 

detener() clinico; encontró correlación nube la r.s.anlidarl de depósitos 

electrodensos subendoleliales y el [monástico del paciente. /psi 

también observó que los 6 casos que plogiesnion leninn más 

proleinuria inicial que aquéllos que no plowe)saion. 

Sigue en discusión si es recomendable efectuar biopsia renal a 

todos los pacientes con LES, aún sin evidencia clínica de 

enfermedad renal y no hay consenso en cuanto a su utilidad. 

Nosotros consideramos que se encuenba Justificada en base a 

que) aún en ausencia de manifestaciones chicas y/o de laboratorio, 

pueden existir alteraciones histologicas que pueden variar desde 

cambios en el mesangio hasta prolifelación intensa como se 

demostró en el presente estudio en donde en el 25"/, (2:3/87) de los 

pacientes no tenían evidencia de enfermedad renal al momento (le la 

toma de la biopsia; de los cuales 113 lollülll C111111)1013 mesongiales, 2 

proliferación focal, I gleineitilonefrilis poilifeialiva difusa y 2 



rnembranosa. Esto ha sido demostrado en otras series como la de 

Zweiman (12%)" Kashgarian (3(1%)20, AppeE (21.4%). Por otra 

porte no siempre existe correlación enhe las manifestaciones 

clínicas y las alteraciones hislológicas, además de que permite 

estudiar la evolución (le la enfermedad y evaiiiar el lialamiento. 

En el presente estudio se demuestra una alta incidencia de 

enfermedad renal en 91 pacientes con I ES (95.(i%) a quienes se les 

efectuó biopsia renal temprana analizada poi miciescopia de luz a 

pesar de no haberse utilizado tecnicas más complejas. Encontramos 

un franco predominio do lo forma mesangial (59.7%) a diferencia de 

estudios previos corno Baldwinn  quo reporla una incidencia de 13%, 

.Zweiman"; 25%, 1.111121; 23%, Appelj; 37%, Decker 22; 16%. Esta 

diferencia es probablemente debida a que este lipo de lesión era 

incluida dentro del grupo de las proliterativas y a la tendencia a 

efectuar biopsias renales en los pacientes con las manifestaciones 

clínicas mas graves. 	En lo mayoría de eslas series se ha 

encontrado un predominio de la glomerulonehilis proliferaliva difusa, 

la que ocupa el segundo lugar en frecuencia en nuestra serie. 

El desarrollo de nefropalia (fenilo del primer arlo de iniciada la 

enfermedad ocurrió en el 61% de los casos, lo cual se piosento 
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principalmente a expensas (le la forma prolileraliva dilusa (92.8%). 

Esto es similar a los reportes previos, en los que se hace hincapié 

que es un (lato de mal pronóstico el detectar afección renal en la 

valoración iniciar-93.24. En este grupo el intervalo promedio entre el 

inicio del LES al desarrollo del daño renal fue de 6.4 meses, lo cual 

difiere grandemente de la forma proliferativa local 	años). 

En el grupo con cambios mesangiales, el 113.7% nunca 

presentó alteraciones clínicas o de laboratorio de afección renal 

probahlemenle explicable por la toma de biopsia en un estadio 

temprano de la enfermedad. l a proteinuria Fue poco frecuente y 

cuando se presentó se manifestaba por huellas, en forma 

intermitente a excepción de 2 casos que cm Sal Oil C011 síndrome 

nefrólico 	°A); a uno de ellos se le efectuó Una segunda biopsia 

renal al año demostrando nuevamente nefropatia mosangial (este 

paciente recibió pulsos de metilprednisolona en 2 ocasiones). Esta 

segunda biopsia se llevó O cabo ante la posibilidad de cambio en el 

patrón histológico, lo que so ha observado en casos similares. 

(palio pacientes además, presentaban insuficiencia renal inicial que 

posteriormente cedió sin dejar secuelas, lo que apoya el buen 



pronóstico de estos pacientes, con una torna benigna de 

enfermedad renal' . 

Cinco pacientes en este grupo fallecieron, sólo 2 por infección 

a diferencia de lo reportado en donde la sepsis es la principal causa 

do muerte'; los restantes fueron por enfermedad riel sistema 

nervioso central secundaria a LES. 

sobrevida acumulada en este grupo fue del 04% a 4 años lo 

que es similar a lo reportado previamente, con la diferencia de que la 

causa de mortalidad en ninguno de nuestros casos fue debido a la 

enfermedad renal. 

En la glomerulonefritis proliferativa focal, al igual que en el 

grupo previo, la proteinuría simpre fue menor de 1 g/I/24hr y no se 

presentó ningún caso con síndrome nen ático, aunque encontramos 

con mayor frecuencia retención nitrogenada (30%) y hematuria 

microscópica (40%); esta Última incluso con mayor frecuencia que 

en los grupos restantes lo cuál también ha sido observado en 

estudios previos5.25. Cabe 111011CIMIIII filln en ningún caso con 

deterioro de la función renal quedó con déficit de la misma. 

solnevida actuarial í-r d arios en (de tipo de lesión fue del 

100"A, a Moronda de la reportada por irtaldwini  de 70% a 5 años, 



Apper I.38% a 4 años, amigues Os Sillli1111 a la observado por risli de 

87% a 10 años, Chealinn 80% a 8 años. En general esto lipo do 

nefropatia so Ira asociado a buen pronóstico y en nuestro grupo sólo .  

1 paciente (10%) requirió de la adición de ininunosupiesores para el 

control do la enfermedad renal. 

Las características clínicas de aquéllos que cursaron con 

glomerulonefritis proliferativa difusa difieren grandemente de los 

dos previos; primerarnente, en este grupo el 92.8% desarrolló 

enfermedad renal dentro del primer año de iniciada la enfermedad, 

con un intervalo promedio de (3.4 meses lo cual Ilía sido asociarte con 

mal pronóstico ya que es más factible gire desariollen insuficiencia 

renal progresiva". En confitaste con las lesiones focales, las formas 

difusos se caraclerizan por manifestaciones clinicas más graves 

aunque Appel7  no encontró esta asociación; en nuestra serie sólo 1 

paciente (7.14%) nunca presentó evidencia de - afección renal. 

Nosotros encontramos en el 42% de los casos al síndrome nefrólico 

como manifestación inicial y retención nitrogenada en el 21%; la 

proleininia mayor-  de 10 fue una manifestación predominante 

(57%). lo que concuerda con reportes previos 4'81. . Sin embargo, 

este grupo de pacientes respondió lavouihlerncnle al t' atamiento, 

te 



con remisión progresiva de las manifestaciones, lo ltu en parle es 

explicable ala adición de inmunosupresores en el 711 50/0 y a la 

utilización de pulsos de metilprednisolona. Por otra parle la 

vigilancia estrecha de los pacientes nos permitió detectar en forma 

temprana las alteraciones que sugieren progresión de la enfermedad 

renal y por tanto instituir el tratamiento adecuado. 

Existen varios estudios publicados que valoran la utilidad de 

los inmunosupresores en estas formas graves de enfermedad, 

reportándose un aumento en la sobrovida cuando estos son 

adininistrados"6.". 

En cuanto a la sobrevida actuarial en este grupo de 

glornerulonefritis proliferaliva difusa, de 785% a 4 años a partir de la 

toma de la biopsia, sin muertes debido a la enfermedad renal es 

similar a lo reportado por Appel7  de 70% a 4 años y Fish de 73% a 

10 años y mejor sobrevida que la reportada por Baldwin't  de 53% a 2 

años, Chealtun 53% a 6 años y Decker7  '15% a 6 años. 

En la glornerrilonefrilis membranosa a diferencia de reportes 

previos4, nosotros encontramos que el síndrome nefrólico COMO 

manifestación inicial es poco frecuente sin embargo, el /12.8 1̀4) lo 

clesan'olló en algún tiempo de su evolución c,on unn incidencia 



similar a la encontrada en la proliferaliva difusa. Por olla parle, la 

retención nitrogenada en este grupo se presento en el 11.2% y el 

curso de estos pacientes fue más abigarrado, con dificil corlol a 

pesar del uso de inmunosupresores en el 71%, aunque se logró 

remisión del síndrome nefrólico en todos excepto un Caso. 

Es de llamar la atención que la sobrevida en este grupo fue del 

34% a 4 años, mucho menor a la reportada, pero quizás sin 

significancia por el pequeño número de pacientes (7 pacientes). La 

sobrevida reportada en este grupo es del 70% aunque Decker22, la 

encuentra del 30% a 4 años similar a nuestro resultados. 

La sobrevida en el grupo total do 86%, sin muertes atribuible 

a la enfermedad renal probablemente es debida a la loma de biopsia 

en forma temprana, la cual nos ha permitido determinar el grado de 

afección renal y por tanto iniciar el tratamiento adecuado para cada 

caso. Por otro lado, la vigilancia estrecha de estos pacientes nos 

hace posible detectar alteraciones en forma oportuna con el fin de 

evitar progresión de la enfermedad. 

Por ultimo cabe menciona; que es dificil la cninparación con 

otras series, plinieramenle por las diligencia en el halamienlo 

administrado para lesiones similares dehido a que aun no han sido 
ts 



ELS lanciarizadas; por el cálculo en la sohrevida poi dife► enles 

métodos y que en algunos casos son iniciados a partir del inicio del 

1.ES, otros a pa► lir del inicio de la netropatía o bien a partir de la 

torna de la biopsia renal como en nuestra serie. 

ISTA li!`45 	BE1111 
SALIR * 	111.0110ix, 



DIBLIOGRAFIA-- 

Dribois EL. Luptis erythernalosus. Second edition. Los 
Angeles, 1.1niversity of Southem California, press pp 603-604, 
1974  

	

2 	Korner I), Agnello V, Cara' 131, 101.11u:111G. Vruiablo paneras of 
Innuinoglobulin and complement deposilion in the kidneys of 
patients with SI..E. Ain J Pathol 19(39;5(3:305..1(3 

	

3 	Morol-Maroger L, Mery JP, Draz D. The cotas° of t.upus 
nephritis. Contribution of serial renal biopsies. Adv Nephroi 
197(3;6:79-118 

	

4 	f3aldwin DS, Lowenstein J, Rothfield NE, Gallo G, McCluskey 
RT. The clinical course of the proliferative and membranous 
forms of lupas nephrilis. Aun Intern Med 1970;73:929-42 

	

5 	Iletch 13, Siego' N, Adiar M, Kashgalian M, l layslett ,11). 
Prognostic indices in lupus nephrilis. Medicine 1976;55:163 

	

6 	GInzler EM, DiamondilS, Weiner M. A mullicenter study of 
outcome in systemic lupus erythemalosus I. Entry variables as 
predlclors of prognosis, Arlhrilis Rheurn 1982;25.601-611 

	

7 	Appel GB, Silva FG, Piruni CL, Mellzer ,1 and Esles 11 Renal 
Involvement in systemic hipos erythemelosus. Medicine 1978; 
7(5):371 

	

8 	Baldwin DS, Gluck MC, Lowenstein ,I, Gallo GR !opus 
nephritis :clinical course as relatad lo morphologic forms and 
their transitions. Amar .1Med 1977;62:12-28 

	

9 	Muelircke I1C, 	RM, 	(3. and 1)(4incl< VE. I iipris 
nephilis. Medicine 1957;6:1-115 



10 	C11\111110 T, G11111010111AR arre [apenas 	Ininunopathology of 
early and elinically silent lupirs nephopaly. 	Patito' 

1977;87:1 

11 	"Zweinian f3, Komblum .1, (:omog .1, I :lidien) EA l'ha prognosis 
of hipas nephitis. Role of clinicafpalhologie correlations. Ana 
otero Med .1908;69 (3):,141-50 I 

'12 	Pollack VE, Pirani 	Schwarlz FI ). The naltnal history of the 
renal manifestalions of SLE. Lab 	Med 1064; 63:537-550 

13 	Pollack VE, Pirani 	Renal histologie lindings in SI.E. Mayo 
Clin Proc. 1969;01;630 

14 	Mallajan SK, Ordoilez NG, Feitelson P.1, I. int VS, Spaigo 1311, 
1<alz Al. I riplis nephiopalliy 	 fenal inolvement. 
Medicine 1977,56 (6);,193-501 

15 	Ilolicrall RM, Dubois 	1..undbelig U); (liando,. S13, Gilbert 
SI3, QUIS1110d0 FP, Barbour 1311 Friou G..1. Renal damage in 
syslemb..; lupus erythemalosus with normal renal function..1 
Rheumatol .1976;3:251 

IG 	Appel G13, Silva FG, Pirani Ct.., Meltzer J and Estas O. Renal 
Involvement in systemic lupas erylhemalosus. Medicine 1978; 
7(5);37.1 

17 	Zimmerman SW„lankins PG, Shelf VVD, Rloodwoith JMI3, 
Burkholder PM. Progression Nona minirnal or focal lo diffuse 
proliferalive tiquis nephitis. Lob Invest 1975;32:665.672 

18 	Cohen AS, Canoso J.1, Criterio for Ihe 	 of systemic 
lupus arythematosus. Arthrilis Rheurn 1972:15;540-513 

19 	Culler S..1,•Edeter F. Maximum ulilization of the lile tabla 
method in analizIng survival. Chron Dis 1958;8.699-710 

20 	Kashgarlan M. New appronclies lo clinical palholooic 
con-Males la 1111)1IS nepluilis. nrn .1 oí Kidney Dis 002:11(1): 



21 	I lill (S, Ilinglais N, Tren fr, Bach JF. Syslemic 1.upus 
Erythematesus. Motphologic conelatilions with immunologic 
and clinical data al (he lime of hiopsy. Am J Med -1978;61:61-
79 

22 	Decker 	Sleinberg AD, Reinedsen 	Plotz P31, Balow JE, 
Klipplel 311. Syslemicl.npus Hythemalosus: envolving 
cencepts. Ann Inlern Med 1979;91:587-601 

23 	\Nikon R1\4, Maher J. lupus nepluilis clinical and histologic 
survey. Arch Intern Med 1963;111:429 

24 	Soffer 1..1, Soulluen Al, Weiner 11E, and Mit 111.. Renal 
rnanifeslations of SI..E : A clinical and palhologic sludy of 90 
cases. Ann 'litem Med 1961;51:215 

25 	llaylesti JP, Kashgarian M, Cokk CD and Spargot.311. The 
effect of azathioprine en lupus glonientIonephilis. Medicine 
1972;51:393412 

26 	Austin HA. Therapy of lupus nepluilis. Controller.' ida' of 
prednisone and citotexic drugs. N Eng! Med 1986;311:79-94 

27 	Donadio JV Jr, Holley KE, Ilstrup DM. Citotoxic drug trea(ment 
of lupas nephriliS. Am J Kiciney Dis '1982;2_:178-1131 

28 	Donadio ,IV Jr, Glassock1U. Immunosuppressive cfrug lherapy 
in lupus nel7larilis Am J kidney Dis 199:3;21:239-250 

42 


	Portada
	Antecedentes
	Objetivos
	Material y Métodos
	Resultados
	Discusión
	Bibliografía



