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Resumen

El lu pus eri te ma to so sis té mi co (LES) tie ne una

pre va len cia baja en la po bla ción ge ne ral y es me nor

en la edad pe diá tri ca. La ne fro pa tía lú pi ca (NL) es más

fre cuen te y de ma yor se ve ri dad que en adul tos,

con di cio nan do la mor bi mor ta li dad de la en fer me dad.

Se rea li zó un es tu dio des crip ti vo pros pec ti vo de 20

ni ños y ado les cen tes con NL con tro la dos en la

Po li clí ni ca de Co la ge no pa tías del Cen tro Hos pi ta la rio

Pe rei ra Ros sell en el pe río do des de oc tu bre de 2003

has ta se tiem bre de 2013 con el ob je ti vo de des cri bir

las ca rac te rís ti cas clí ni co-se ro ló gi cas y evo lu ti vas de

pa cien tes con NL y co rre la cio nar las con los ha llaz gos

aná to mopa to ló gi cos.

La NL se ob ser vó en el 52,6% de los ca sos con LES.

El 70% fue ron de sexo fe me ni no, re la ción

fe me ni no/mas cu li no de 2,3/1, 85% de raza blan ca, la

me dia na del diag nós ti co fue de 12 años. Las for mas

de pre sen ta ción fue ron: al te ra cio nes uri na rias

me no res (AUM) en 14 pa cien tes (0,7), en cua tro ca sos

sín dro me ne fró ti co (SN), con o sin in su fi cien cia re nal

(IR) y/o hi per ten sión ar te rial. Un pa cien te se ma ni fes tó

con sín dro me ne frí ti co. Un pa cien te tenía un exa men

de ori na nor mal. Las for mas his to pa to ló gi cas

pro li fe ra ti vas gra ves se pre sen ta ron en 18 (0,9); los

ca sos con AUM pre sen ta ban NL gra do III-IV en 13

(0,93); to dos los ca sos con SN con o sin IR te nían NL

III-IV. No hubo ca sos de NL ais la da como for ma de

co mien zo.

En el mo men to del diag nós ti co, los an ti cuer pos

an ti nu clea res fue ron po si ti vos en 19 (0,95) y los anti

DNA do ble ca de na en 16 (0,8); C3 y C4 es tu vie ron

des cen di dos en 19 (0,95) y en 15 (0,75)

res pec ti va men te. El se gui mien to pro me dio fue 4,2

años. Al fi nal del se gui mien to es ta ban en re mi sión 16

pa cien tes (0,8), cua tro en re mi sión par cial, to dos con

fun ción re nal nor mal, ex cep to un caso que pre sen tó IR

ex tre ma, fue tras plan ta do y tuvo una ex ce len te

evo lu ción. Un pa cien te fa lle ció con he mo rra gia

pul mo nar. La so bre vi da de la fun ción re nal y la de los

pa cien tes fue 0,95 res pec ti va men te. El tra ta mien to se

rea li zó en base a cor ti coi des, hi dro xi clo ro qui na

aso cia dos a aza tio pri na o mi co fe no la to mofetilo. En

ocho pa cien tes con cua dros gra ves se usó la

ci clo fos fa mi da I/V. Esta se rie cons ti tu ye la pri me ra

se rie na cio nal de ne fro pa tía lú pi ca en ni ños y

ado les cen tes.

Con clu sión: predominó la presentación clínica con

AUM y formas histopatológicas severas, clases III y IV,

evidenciando una disociación clínico anatomopatológica.

A pesar del elevado porcentaje de NL severas, el manejo

adecuado y oportuno y la adherencia al tratamiento y a los

controles médicos fueron fundamentales para la evolución

favorable de la NL.
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Summary

Systemic lupus erythematosus (SLE) has a low
prevalence in the overall general population and this is
lower in children. Child lupus nephropathy (LN) is
more frequent and severe than in SLE adult patients,
with greater disease morbidity and mortality. A
prospective descriptive study of 20 children and
adolescents with LN monitored in the Collagen
Diseases Office of the Pereira Rossell Hospital
between October, 2003 and September, 2013 was
performed. The objective of this study was to describe
clinical-serological features and the evolution of these
patients and to correlate them with its
anatomopathological findings.
LN was diagnosed in 52,6% of the SLE patients, 70%
were female with a female/male correlation of 2,3/1;
85% were Caucasian; median age at diagnosis was 12
years old. The clinical presentations were minor urinary
findings (MUF) in 14 patients (0,7) and nephrotic
syndrome (NS) in 4 (0,2), and another one nephritic
syndrome. One patient presented no symptoms and
had normal urinalysis. Severe proliferative classes
predominated in18 patients (0.9); 13 (0.93) patients
with MUF and all the patients with NS had LN classes
III or IV. Isolated LN was not seen in the initial
presentation. At the time of diagnosis antinuclear
antibodies were positive in 19 patients (0.95); and anti
DNA double stranded in 16 (0.8). Low C3 was found in
19 (0.95) and C4 in 15 (0.75), respectively. Average
follow-up time was 4.2 years. At the end of follow-up 16
(0.8) were in remission, 4 of them in partial remission;
all patients presented normal renal function except for
one who evidenced severe renal failure and required
hemodialysis and transplantation and had an excellent
evolution. One patient died with pulmonary
hemorrhage. The renal and patient survivals were 0.95
respectively. Treatment consisted in corticosteroids
and hydroxychloroquine associated with azathioprine
or mycophenolate mofetil. Cyclophosphamide was
administered to 8 patients with severe illness. This is
the first national report of LN in children and
adolescents.
Conclusions: the predominant clinical presentation of
LN was MUF with severe anatomopathological
findings, classes III and IV, showing a
clinical-pathological dissociation. Despite the high
percentage of severe LN, early and adequate
treatment, as well as a good compliance to it with
periodic medical follow-up, were essential to achieve a
favorable outcome of LN.
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Introducción

El lu pus eri te ma to so sis té mi co (LES) es una en fer me-
dad mul ti sis té mi ca in fla ma to ria au toin mu ne, de evo lu-
ción cró ni ca, con un cur so clí ni co y pro nós ti co va ria-
bles, con pe río dos de re mi sión y exa cer ba cio nes. Pue de
com pro me ter cual quier ór ga no o sis te ma en di fe ren tes
com bi na cio nes. Está cau sa da por la pro duc ción de an ti-
cuer pos y de pó si tos de com ple jos in mu nes fi ja do res del
com ple men to en va sos san guí neos y te ji do co nec ti vo
que re sul tan en afec ta ción va ria ble de piel, ar ti cu la cio-
nes, ri ño nes, co ra zón y pul mo nes en tre otros. Fac to res
ge né ti cos, in mu no ló gi cos, hor mo na les y am bien ta les
es tán vin cu la dos a su pa to ge nia(1-3).

La pre va len cia en la po bla ción ge ne ral de pen de de la
et nia, el se xo y la re gión geo grá fi ca, sien do la me dia
23,8 ca sos por 100.000 ha bi tan tes(4).

So lo el 20% se pre sen tan en la edad pe diá tri ca con un
com pro mi so más fre cuen te y se ve ro de ór ga nos no bles
que en adul tos, con una in ci den cia de 0,3 a 0,9 por
100.000 ni ños y una pre va len cia de 3,3 a 8,8 por
100.000. La edad me dia de pre sen ta ción es de 11-12
años; es ra ra en me no res de 5 años(5,6). La re la ción fe me-
ni no/mas cu li no de es de 4,5/1, a di fe ren cia de lo que
ocu rre en adul tos, en que la re la ción es de 8-13/1(7).

Los nue vos cri te rios diag nós ti cos del LES de SLICC
(Syste mic Lu pus Inter na tio nal Co lla bo ra ting Cli nics)
re pre sen tan un es fuer zo de re vi sión y de aná li sis es ta dís-
ti cos pa ra lo grar un con sen so con los cri te rios de la
Ame ri can Co lle ge of Rheu ma to logy. Pa ra el diag nós ti-
co se re quie re que se cum plan cua tro cri te rios al ini cio o
en la evo lu ción, in clu yen do al me nos uno clí ni co y uno
in mu no ló gi co; o el pa cien te de be te ner ne fri tis com pa ti-
ble con lu pus por biop sia y an ti cuer pos an ti nu clea res o
an ti ADN de do ble cadena(8).

La fre cuen cia de las ma ni fes ta cio nes atí pi cas di fi-
cul tan el diag nós ti co de LES(9). El 12% de los pa cien tes
con LES tie nen ma ni fes tacio nes clí ni co se ro ló gi cas in-
com ple tas al mo men to de su pre sen ta ción y de és tos un
ter cio tie nen ne fro pa tía(10).

Aun que los sín to mas y sig nos de la es fe ra re nal pue-
den es tar pre sen tes en 60-80% de los ni ños al de but de la
en fer me dad, és tos ra ra men te son do mi nan tes en la pre-
sen ta ción clí ni ca(6,7,11). En 90% de los pa cien tes la ne fri-
tis se ma ni fies ta en el pri mer año del diag nós ti co de la
en fer me dad(5,12). Es in ha bi tual lue go de los 2 años de su
ini cio aun que hay ca sos de apa ri ción tar día(6). Es más
fre cuen te y de ma yor se ve ri dad que en adul tos(7,13).

Los sig nos de ne fro pa tía lú pi ca (NL) en ge ne ral son
po co os ten si bles co mo mi crohe ma tu ria y pro tei nu-
ria(7,11). Otras ve ces pue den de bu tar con sín dro me ne fró-
ti co (SN), hi per ten sión ar te rial (HA) o in su fi cien cia re-
nal (IR)(7). La con fir ma ción diag nós ti ca del com pro mi so
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re nal la brin da el es tu dio de biop sia re nal (PBR) de mos-
tran do una glo me ru lo ne fri tis me dia da por com ple jos in-
mu nes com pa ti ble con NL(14). Las cla ses his to pa to ló gi-
cas de la NL son: ne fri tis lú pi ca me san gial mí ni ma (cla-
se I), ne fri tis lú pi ca pro li fe ra ti va me san gial (cla se II),
ne fri tis lú pi ca fo cal (cla se III) y di fu sa (cla se IV), ne fri-
tis mem bra no sa (cla se V) y ne fri tis lú pi ca es cle ro san te
avan za da (cla se VI)(15,16). Las le sio nes his to ló gi cas más
fre cuen tes son las cla ses III-IV, es tas os ci lan en tre 50 y
80% (6,7,10,11,17) las cla ses I, II: 22%, V: 11%; 6% no cla si-
fi ca bles(18).

La NL con di cio na la mor bi mor ta li dad de los ni ños
con LES. Las for mas se ve ras, que son las más fre cuen-
tes, re quie ren me di ca ción in mu no su pre so ra enér gi ca
pa ra su con trol. Lo grar un ade cua do cum pli mien to del
tra ta mien to y con tro les en ado les cen tes cons ti tu ye un
de sa fío te ra péu ti co y es fun da men tal pa ra un me jor pro-
nós ti co de es tos en fer mos cró ni cos(6,11,19).

Los ob je ti vos del es tu dio fue ron: 1) des cri bir las ca-
rac te rís ti cas clí ni co-se ro ló gi cas y evo lu ti vas de pa cien-
tes con ne fro pa tía lú pi ca diag nos ti ca da con biop sia re-
nal (PBR) y 2) vin cu lar los ha llaz gos aná to mopa to ló gi-
cos a la presentación clini cose ro ló gi ca.

Material y método

Es un es tu dio pros pec ti vo des crip ti vo de los pa cien tes
con tro la dos en la Po li clí ni ca de Co la ge no pa tías del
Hos pi tal Pe rei ra Ros sell en el pe río do oc tu bre de 2003 -
se tiem bre de 2013, se in clu ye ron ni ños y ado les cen tes
de has ta 14 años al in gre so. Des de el ini cio se lle nó un
for ma to de his to ria clí ni ca de los pa cien tes con LES y
diag nós ti co de NL por pun ción bió psi ca re nal (PBR).
Se in clu ye ron los si guien tes da tos: edad, sexo, pre sen-
ta ción clí ni ca, se ro lo gía, for ma his to ló gi ca, correlación
clini coa na to mo pa to ló gi ca, tratamiento y evolución.

La eva lua ción fi nal se rea li zó te nien do en cuen ta la
úl ti ma con sul ta en po li clí ni ca en ese pe río do. Algu nos
pa cien tes fue ron re fe ri dos a po li clí ni ca de adul tos por lo
que se con si de ró la úl ti ma con sul ta pre via a su de ri va-
ción que se realizó entre los 15 y 21 años.

El diag nós ti co de LES se rea li zó has ta el año 2012
se gún los cri te rios de la Ame ri can Co lle ge of Rheu ma-
tho logy y a par tir de esa fe cha se gún los cri te rios diag-
nós ti cos de SLICC(8,20).

La PBR es tu vo in di ca da en to do pa cien te con al te ra-
cio nes uri na rias me no res (AUM): pro tei nu ria me nor de
1 g/l y/o mi crohe ma tu ria), sín dro me ne fró ti co o ne frí ti-
co con o sin insuficiencia renal (IR).

Se de fi ne sín dro me ne fró ti co la pre sen cia de pro tei-
nu ria ma yor a 50 mg/kg/día o ín di ce pro tei nu ria/ crea ti-
ni nu ria ma yor a 2 e hi poal bu mi ne mia me nor de 2,5
g/dl(21). Sín dro me ne frí ti co se de fi ne por la pre sen cia de

ede mas, hi per ten sión ar te rial, mi cro o ma crohe ma tu ria
y gra dos va ria bles de pro tei nu ria(22).

Se con si de ra ron por ta do res de in su fi cien cia re nal
(IR) los pa cien tes con clea ren ce de crea ti ni na cal cu la do
por fór mu la de Schwartz(23) me nor a 90 ml/min/1,73 m2

su per fi cie cor po ral; IR le ve clea ren ce de crea ti ni na en tre
60 y 90 ml/min(24).

Se de fi ne glo me ru lo ne fri tis rá pi da men te pro gre si va
la pér di da de más del 50% del fil tra do glo me ru lar en un
pe río do de días a se ma nas, con un pa trón his to pa to ló gi-
co de se mi lu nas en más del 50% de los glo mé ru los(25).

La PBR se rea li zó con con sen ti mien to in for ma do,
eco guia da en tiem po real. A par tir del 2011, se in clu yó el
diag nós ti co de sa tis fac ción de ma te rial, in tra pro ce di-
mien to con mi cros co pio es te reos có pi co y se lec ción de
las mues tras. La biop sia se es tu dió con mi cros co pía óp-
ti ca e in mu no fluo res cen cia y en al gu nos casos, cuan do
se pudo disponer de ella, con microscopía electrónica.

Se re vi sa ron los diag nós ti cos apli can do la cla si fi ca-
ción de la So cie dad Inter na cio nal de Ne fro lo gía y la So-
cie dad de Pa to lo gía Re nal (ISN/RPS 2004) (15,16) así co-
mo los nue vos apor tes a la cla si fi ca ción de las le sio nes
tú bu loin ters ti cia les (26) y vas cu la res(27) (véase anexo).

Se eva luó el gra do de com pro mi so glo me ru lar, túbu-
loin ters ti cial, (ín di ces de ac ti vi dad y cro ni ci dad) y el
com pro mi so vascular.

Se de fi nió co mo em pu je re nal la exis ten cia de se di-
men to pa to ló gi co con o sin hi per ten sión con o sin IR
aso cia do a se ro lo gía po si ti va. Se con si de ró re mi sión to-
tal a la re gre sión clí ni ca, con ori na, fun ción re nal y mar-
ca do res in mu no ló gi cos nor ma les, y re mi sión par cial
cuan do ha bía me joría sin lle gar a la nor ma li dad: pa-
cien tes asin to má ti cos, al te ra cio nes me no res en el exa-
men de ori na, mar ca do res in mu no ló gi cos con al te ra-
cio nes le ves: dis mi nu ción de C3 o au men to de an ti ADN
do ble ca de na (ADNds).

El mé to do de do si fi ca ción de las frac cio nes del com-
ple men to C3 y C4 fue la ne fe lo me tría y la de tec ción de
an ti cuer pos an ti nu clea res (AAN) y ADNds fue la in mu-
no fluo res cen cia.

Se ana li za ron los da tos ob te nien do fre cuen cias ab so-
lu tas y re la ti vas, pro me dios, me dia nas y ran gos. Se ana-
li zó la exis ten cia de em pu jes de la NL, so bre vi da de la
fun ción renal y de los pacientes.

Resultados

La NL se pre sen tó en 20/38 pa cien tes con LES: 52,6%
de los ca sos. Otros 3 pa cien tes te nían in di ca ción de rea-
li zar se PBR pero no pudo prac ti car se por con train di ca-
cio nes al pro ce di mien to (pla que to pe nia, an ti coa gu la-
ción) o por abandono del seguimiento.
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El 70% de los pa cien tes con LES fue ron de se xo fe-
me ni no con una re la ción fe me ni no/mas cu li no de 2,3/1.
De los 6 va ro nes con LES, to dos pre sen ta ron NL. En
14/32 mu je res se pre sen tó NL (FR 0,43).

El 85% fue ron de ra za blan ca; 20% te nían an te ce-
den tes fa mi lia res de LES.

La me dia na de edad al diag nós ti co de NL fue de 12
años con un ran go de 6,5-19 años. Do ce pa cien tes pro ce-
dían del inte rior del país y 8 de Mon te vi deo. El tiem po
trans cu rri do en tre el ini cio de los sín to mas y el diag nós-
ti co de LES tu vo una me dia na de 5, ran go 1-14 me ses.
La PBR se rea li zó den tro del pri mer mes del diag nós ti co
de LES en 14 ca sos, en un pa cien te a los 2 me ses, en dos
a los 3 me ses. En los otros tres ca sos el diag nós ti co de la
NL fue a los 12, 17 y 60 me ses res pec ti va men te de la
con fir ma ción del LES, cuan do apa re cie ron ele men tos
su ges ti vos de NL. El úl ti mo ca so era un pa cien te con
diag nós ti co de LES a los 14 años, que estando en
seguimiento presentó NL a los 19 años (figura 1).

Un ca so con exa men de ori na nor mal se biop sió pre-
vio a con cu rrir a nues tra Po li clí ni ca.

En re la ción a la for ma de pre sen ta ción de la ne fro pa-
tía la ma yo ría lo hi zo co mo AUM: 14/20 (FR 0,7). Estas
al te ra cio nes uri na rias fue ron: pro tei nu ria con un ran go
de 0,1-0,97 g/l, me dia na y pro me dio fue ron 0,43 y 0,51
g/l res pec ti va men te. El sín dro me ne fró ti co (SN) se ob-
ser vó en 4/20 (0,20), el sín dro me ne frí ti co en un ca so, la
in su fi cien cia re nal (IR) en 4/20 (0,20) uno de ellos con
in su fi cien cia re nal rá pi da men te pro gre si va, la hi per ten-
sión ar te rial (HTA) al inicio en 2/20 casos. Un caso tuvo
examen de orina normal.

En la evo lu ción dos pa cien tes agre ga ron IR y cin co
HTA.

Co mo an te ce den tes al LES hu bo dos ca sos de sín-
dro me de Sjögren (1 y 7 años pre vios), un ca so de en ce-
fa lo mie li tis (1 año pre vio) y un ca so de dia rrea di sen te ri-
for me rei te ra da con colitis eosinofílica.

Co mo se ve en la ta bla 1 y la fi gu ra 2, las for mas his-
to ló gi cas gra ves se pre sen ta ron en 18 ca sos (0,9): 0,6
NL cla se III y 0,3 NL cla se IV. Hu bo 1 ca so de cla se III
con com po nen te de cla se V. Los ca sos con cla se II fue-
ron 2 (0,1). To dos tu vie ron le sio nes ac ti vas y en nue ve
le sio nes de cro ni ci dad. En cin co pa cien tes se de tec ta ron
se mi lu nas: en tres se pre sen ta ron en me nos del 50% de
los glo mé ru los; en tres eran fi bro ce lu la res, en uno eran
fi bro sas y en otro eran ce lu la res. Un pa cien te con glo me-
ru lo ne fri tis rá pi da men te pro gre si va pre sen ta ba se mi lu-
nas fibrosas en más del 80% de los glomérulos evo lu cio-
nan do a la IR crónica extrema.

Con res pec to al com pro mi so tubu loin ters ti cial, en
13 biop sias (0,65) ha bía in fil tra do in fla ma to rio con cé-
lu las mo no nu clea res. En dos pa cien tes se en con tró hia li-
no sis vas cu lar y en uno mi croan gio pa tía trom bó ti ca. De
los 14 pa cien tes con AUM, 13 (0,93) pre sen ta ban NL ti-
po III-IV; to dos los casos con SN con o sin IR tenían NL
III-IV.

El ca so con exa men de ori na nor mal te nía una NL ti-
po III.

No se ob ser va ron ca sos con NL ais la da co mo for ma
de co mien zo. To dos tu vie ron ma ni fes ta cio nes ex tra rre-
na les. Den tro de és tas se des ta ca ron las cu tá neas (0,75) y
las ar ti cu la res (0,65). Con mu cha me nor fre cuen cia las
he ma to ló gi cas (0,5), pul mo na res (0,3), car dio vas cu la-
res (0,3), neurológicas (0,25) y otras.

Del pun to de vis ta se ro ló gi co los an ti cuer pos an ti nu-
clea res (AAN) fue ron po si ti vos en 19 (0,95), los an ti-
cuer pos an ti DNA do ble cadena en 16 (0,8).

La frac ción 3 del com ple men to (C3) es tu vo dis mi-
nui da en 19 (0,95) y la frac ción 4 (C4) en 15 (0,75).

El tra ta mien to fue in di vi dua li za do. Se ad mi nis tra ron
cor ti coi des en to dos los ca sos, pred ni so na por vía oral
(v/o) o me til pred ni so lo na in tra ve no sa (i/v). To dos re ci-
bie ron hidroxicloroquina y enalapril.

Da da la gra ve dad de las le sio nes en la ma yo ría de los
ca sos es tos pa cien tes re qui rie ron la aso cia ción de otros
in mu no su pre so res co mo aza tio pri na o mi co fe no la to
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Figura 1. Edad de presentación de la NL

Figura 2. Frecuencia de las formas
anatomopatológicas



mo fe tilo. se usó azat hio pri na en 12/20 pa cien tes; en 7 de
ellos se cam bió por mi co fe no la to por res pues ta in su fi-
cien te. El mi co fe no la to se uti li zó en 15/20; en sie te de
ellos como inducción, en el resto de mantenimiento.

En ocho pa cien tes se in di có ci clo fos fa mi da i/v, en
tres in mu no glo bu li na i/v, en uno plas ma fé re sis y en uno
an ti cuer pos mo no clo na les (rituximab: anti CD20).

La ci clo fos fa mi da ob tu vo bue nos re sul ta dos ex cep-
to en un pa cien te con le sio nes de cro ni ci dad muy se ve-
ras. El ri tu xi mab fue ine fi caz en el úni co pa cien te en que
se administró.

Dos pa cien tes que re ci bie ron in mu no glo bu li na in-
tra ve no sa pre sen ta ron una si tua ción de gra ve dad ex tre-
ma con com pro mi so mul ti sis té mi co y diag nós ti co de
pro ba ble sep sis/em pu je lú pi co se ve ro, aso cian do cor ti-
coi des i/v y una am plia co ber tu ra an ti bió ti ca; el ter ce ro
lo re ci bió por ine fi ca cia de múl ti ples in mu no su pre so res
con respuesta favorable luego de múltiples dosis.

La me dia na del se gui mien to fue de 47 me ses con un
ran go de 8–120 me ses. Du ran te el se gui mien to tres pa-
cien tes tu vie ron em pu je de su NL; uno de ellos en dos
opor tu ni da des. Los em pu jes fue ron con sín dro me ne fró-
ti co en dos e IR en leve y AUM en uno.

Al fi nal del se gui mien to es ta ban en re mi sión 16 pa-
cien tes, cua tro de ellos en re mi sión par cial. Los que se
en con tra ban en re mi sión par cial o to tal te nían fun ción
re nal nor mal, ex cep to un ca so con IR ex tre ma que se
tras plan tó lue go de 18 me ses en he mo diá li sis des de el
ini cio de la en fer me dad. Esta pa cien te pre sen ta ba una
GN rá pi da men te pro gre si va con 80% de se mi lu nas fi-
bro sas y fi bro sis in ters ti cial. Un pa cien te fa lle ció por un
em pu je lú pi co in con tro la ble, con he mo rra gia pul mo nar

y pro ba ble sep sis, con IR se ve ra. Los otros tres pa cien tes
es ta ban en em pu je, por aban do no o ma la ad he ren cia al
tra ta mien to, uno de ellos con IR leve. La sobrevida de la
función renal y la de los pacientes fue en FR 0,95
respectivamente.

La ta bla 2 mues tra la pre sen ta ción clí ni ca, his to lo-
gía, tiem po de se gui mien to y si tua ción clí ni ca de los pa-
cien tes al fi na li zar el seguimiento.

Discusión

Des ta ca mos que este tra ba jo es la pri me ra co mu ni ca-
ción na cio nal de ne fro pa tía lú pi ca en ni ños y ado les cen-
tes. Como ya fue men cio na do, el LES es una en fer me-
dad de baja pre va len cia. En la po li clí ni ca de co la ge no-
pa tías del Hos pi tal Pe diá tri co del Cen tro Hos pi ta la rio
Pe rei ra Rossell se controlaron 38 pacientes en 10 años.

La edad de pre sen ta ción en es ta se rie coin ci de con lo
se ña la do en la li te ra tu ra(5,12,28-30). La re la ción fe me ni no/
mas cu li no fue me nor que en otros es tu dios 2,3/1 ver sus
4/1 (5,10,16,28). Pe ro en es te es tu dio so lo se con si de ra ron
los ca sos de LES con NL, la re la ción se ría di fe ren te si se
con si de ra ran to dos los pa cien tes con LES, ya que el
100% de los varones tuvieron NL.

Ben se ler y co la bo ra do res en con tra ron un lap so en tre
el ini cio de los sín to mas y el diag nós ti co de la en fer me-
dad de 1 mes-3,3 años con una me dia na 4 me ses(12); en
nues tra se rie la me dia na fue si mi lar pe ro con un rango
menor, 1-14 meses.

La NL se ve en tre 50%-86% de los ca sos de
LES(5,6,11,27,31,32); es ta se rie en tra den tro de es te por cen ta-
je. En otra se rie ana li za da en nues tro país pe ro que in-
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Ta bla 1. Pre sen ta ción clí ni ca ini cial de la NL. Re la ción con las le sio nes his to pa to ló gi cas

Síndrome nefrótico

AUM S Ni con IR leve SN + HTA SN + IR leve SN + GNRP
+ HTA

Asintomático y
orina normal

Clase I - - - -

Clase II 1 - - -

Clase III 9 1 - 1

Clase IV 3 1 2 1 -

Clase V - - - -

Clase VI - - - -

Clase III y V 1

AUA: al te ra cio nes uri na rias me no res; SN: sín dro me ne fró ti co; S Ni: sín dro me ne frí ti co; IR: in su fi cien cia re nal; HTA: hi per ten sión ar te rial;
GNRP: glo me ru lo ne fri tis rápidamente progresiva



cluía pa cien tes aten di dos en una po li clí ni ca ne fro ló gi ca
la in ci den cia fue de 89%, con 75% NL cla se III-IV(33).

Co mo for ma de pre sen ta ción en es te es tu dio pre do mi-
na ron las AUM en 70% de los ca sos; el SN y la IR se ob ser-
va ron con mu cha me nor fre cuen cia co mo fue se ña la do. La
pre sen ta ción clí ni ca po co os ten si ble que des cri be la li te ra-
tu ra con tras ta con la mor bi li dad a lar go pla zo de la NL(7,11).

En cuan to al mo men to de pre sen ta ción de la NL
prác ti ca men te en to dos los ca sos se ma ni fes tó des de el
de but del LES, so lo en un ca so que evo lu cio nó lue go a
un sín dro me de su per po si ción con una der ma to mio si tis

la ne fro pa tía apa re ció lue go de 5 años. Está se ña la do que
la ne fri tis apa re ce ha bi tual men te en los 2 pri me ros años
de la en fer me dad pe ro tam bién pue de pre sen tar se en for-
ma más tar día(5,11).

En es ta se rie, las cla ses III y IV tu vie ron una fre cuen-
cia de 0,9, al go ma yor a la des cri ta en la bi blio gra fía,
sien do me nor en cla ses II, V (so lo un ca so cla se III com-
bi na da con V), no hu bo ca sos de cla se V pu ra y no cla si-
fi ca bles. Otros tra ba jos mues tran una fre cuen cia de
70-80% en cla ses III y IV(7,11,29), pe ro des cri ben cla ses II
y V en ma yor por cen ta je. La cla se V se en con tró en tre 6
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Tabla 2. Características clínicas, histopatológicas y evolución al final del seguimiento de los pacientes con NL
N=20

Sexo Edad de
inicio
(años)

Presentación
clínica

Clase anátomo-
patológica/ SL

Túbulos/
Intersticio/Vasos

MAT

Evolución final:
FR/ actividad NL

Tiempo de
Seguimiento

(meses)

1 M 10 AUM III A FG N /Remisión parcial 37

2 F 13 AUM III A + V IM FR N /Remisión total 66

3 F 13 Orina normal III A IM FR N/Remisión total 12

4 M 13 AUM II FR N/ Remisión total 72

5 F 12 S Ni con IR leve IV A/C IM/ AT/FI FR N/ Remisón total 82

6 F 12 AUM III A IM FR N/ Remisión total 6

7 F 9 AUM III A FR N/ Remisión parcial 72

8 F 13 AUM IV A/C IM/ MAT FR N/ Remisión total 54

9 F 13 SN HTA GNRP IV A/C SL fibrosas IM/ AT/FI IR E trasplante /Remisión total 27

10 M 14 AUM III A/C SL fibrocel IM/ AT/FI FR N/ Remisión total 45

11 F 14 AUM II FR N/ Empuje 15

12 F 6 SN IR leve IV A/C SL celulares AT IR leve/ Empuje 80

13 F 11 SN IR leve IV A IM/ H. arteriolar FR N/ Remisión total 120

14 F 7 AUM III A IM FR N/ Remisión total 58

15 M 14 SN HTA III A SL fibro cel IM/ H. arteriolar FR N/ Empuje 54

16 M 9 AUM III A/C IM/ AT/FI FR N/ Remisión total 48

17 F 19 AUM III A/C SL fibrocel IM/ AT/FI FR normal remisión parcial 6

18 F 10 AUM IV A Falleció hemorragia pulm IR 12

19 M 11 AUM III A/C IM FR N/ Remisión total 36

20 F 12 AUM III A FR N/ Remisión parcial 24

M: mas cu li no; F: fe me ni no; AUM: al te ra cio nes uri na rias me no res; S Ni: sín dro me ne frí ti co; SN: sín dro me ne fró ti co; IR: in su fi cien cia re-
nal; HTA: hi per ten sión ar te rial; GNRP: glo me ru lo ne fri tis rá pi da men te pro gre si va; A: le sio nes ac ti vas; C: cró ni cas; MAT: mi croan gio pa tía
trom bó ti ca; SL: se mi lu nas; fi bro cel: fi bro ce lu la res; IM: in fil tra do mo no nu clear; AT: atro fia tu bu lar; FI: fi bro sis in ters ti cial; FR: fun ción re-
nal; FG N: fil tra do glo me ru lar ma yor 90 ml/ min/1,73 m2 s.c.; H: hia li no sis.



y 16% de los pa cien tes(17,30). En 24% la cla se V se aso cia
a otras cla ses de NL (29).

En al gu nos ca sos la his to lo gía pue de ha ber es ta do
in flui da por la me di ca ción in mu no su pre so ra pre via a la
PBR co mo en si tua cio nes en que la gra ve dad del pa cien-
te re tar dó la realización del procedimiento.

De be des ta car se la fran ca di so cia ción clí ni co – ana-
to mo pa to ló gi ca; pa cien tes con AUM pre sen ta ron ne fro-
pa tía cla se III-IV en 93% de los ca sos. Aun que pue de ser
sen ci llo pre de cir la cla se his to ló gi ca en pa cien tes que se
pre sen tan con sín dro me ne fró ti co o ne frí ti co con o sin
IR, en ca sos me nos gra ves es di fí cil pre de cir la en ba se a
pa rá me tros clí ni cos y de la bo ra to rio(12).

Hay bi blio gra fía en que se se ña la la exis ten cia de ne fro-
pa tía se ve ra aun con exa men de ori na nor mal(5,32,34,35). La
ma yo ría de los au to res opi na que la PBR de be ría rea li-
zar se al me nos con AUM(12,36). Otros jus ti fi can la rea li-
za ción de PBR a to dos los pa cien tes con LES da das las
dis cre pan cias clí ni co–ana to mo pa to ló gi cas que pue den
con di cio nar la con duc ta te ra péu ti ca(37).

El sig ni fi ca do de la NL si len te es in cier to y la de ci-
sión de PBR es con tro ver sial. Algu nas se ries han re por-
ta do un pro nós ti co be nig no y por lo tan to per de ría je rar-
quía su de tec ción; pa ra es tos au to res si el exa men de ori-
na y el clea ren ce de crea ti ni na son nor ma les la PBR po-
dría di fe rir se(32,36). Otros opi nan que la PBR en la NL si-
len te es tá jus ti fi ca da y rea li zan un tra ta mien to de acuer-
do a la le sión his to ló gi ca, lo que con tri bui ría a una me jor
so bre vi da del pa cien te (94% de so bre vi da a los 8,2
años)(37).

En es ta se rie en nin gún ca so la NL se pre sen tó en for-
ma ais la da; siem pre hu bo com pro mi so de otros pa rén-
qui mas co mo re fie re la li te ra tu ra(6,7,11,32). La piel, los sis-
te mas múscu lo-es que lé ti co y re nal son los ór ga nos más
fre cuen te men te afec ta dos en el LES pe diá tri co(12).

La bi blio gra fía re fie re la pre sen cia de AAN po si ti-
vos en 95-97% de los ca sos y los an ti cuer pos an ti ADN
po si ti vos en 85%-93%. Los da tos de es te es tu dio son si-
mi la res(5,18).

Están des cri tos va lo res des cen di dos de C3: 77% y de
C4: 78%(18). La dis mi nu ción de C3 y el ma yor tí tu lo de
an ti cuer pos an ti ADN son más fre cuen tes en ni ños que
en adul tos(28,33).

En lo que res pec ta al tra ta mien to el diag nós ti co
temprano y la in tro duc ción de un tra ta mien to in mu no su-
pre sor agre si vo con du cen a un me jor pro nós ti co. De ci-
sio nes te ra péu ti cas im por tan tes es tán ba sa das prin ci pal-
men te en el com pro mi so de ór ga nos ma yo res, in clu yen-
do ne fri tis, en fer me dad neu ro ló gi ca y he ma to ló gi ca se-
ve ra(12). To dos los pa cien tes re ci bie ron corticoides e hi-
dro xi clo ro qui na como está estipulado en esta afección.

En los ca sos de ne fro pa tía se ve ra de bie ron uti li zar se
in mu no su pre so res más enér gi cos co mo la ci clo fos fa mi-

da o el mi co fe no la to mo fe tilo. Con es te úl ti mo se han
vis to re sul ta dos si mi la res a los de la ci clo fos fa mi da por
lo que pue de usar se pa ra la in duc ción de la re mi-
sión(32,38).

El ri tu xi mab se uti li zó en un ca so de lu pus re frac ta-
rio. Está re fe ri do 80% de res pues tas po si ti vas al ri tu xi-
mab(32) mien tras otros re fie ren re sul ta dos de sa len ta do-
res(39) por lo cual se ría un tra ta mien to de res ca te a in ten-
tar en caso de enfermedad refractaria.

En nin gún ca so se sus pen dió la in mu no su pre sión, se
lo gró des cen der a do sis ba jas los cor ti coi des y en oca sio-
nes ba jar la do sis del in mu no su pre sor de man te ni mien-
to. Co mo se ña la la li te ra tu ra la du ra ción del tra ta mien to
es pro lon ga da du ran te va rios años a de ter mi nar se gún la
evo lu ción. La po si bi li dad de em pu jes per sis te aun lue go
de va rios años de re mi sión por lo que se re quie re te ra pia
pro lon ga da aun en au sen cia de en fer me dad ac ti va(5,32).

Esta se rie es tu dia da es pe que ña y el se gui mien to cor-
to pa ra ex traer con clu sio nes de fi ni ti vas en re la ción al
pro nós ti co de la NL. La evo lu ción de las ne fro pa tías
gra ves III-IV de pen de del diag nós ti co tem pra no y tra ta-
mien to ade cua do así co mo la ad he ren cia al tra ta mien to
que pue de ver se com pro me ti da so bre to do en la pu ber-
tad. La fal ta de cum pli mien to de la me di ca ción es cau sa
fre cuen te de re caí das co mo se vio en al gún ca so de es ta
se rie(6,19).

En la se rie de Bog da no vic y co la bo ra do res, el pro-
nós ti co de pen de de la cla se his to pa to ló gi ca. La so bre vi-
da re nal y de los pa cien tes a los 5 años fue 88,6% y 98%
res pec ti va men te en los pa cien tes con NL cla se IV(40).

La ta sa de mor ta li dad se re du jo en las úl ti mas 2 dé ca-
das; con una so bre vi da ma yor al 85% a 10-15 años(5) y
de 97% a 9 años(18,29). Algu nos au to res en con tra ron en
las NL una mor ta li dad de 6% y evo lu ción a la IRCE de
9% a 11 años(16). La so bre vi da glo bal de los pa cien tes
con LES es apro xi ma da men te 95% a los 5 años y 92% a
los 10 años, con NL la so bre vi da dis mi nu ye a 88% a los
10 años, sien do me nor en afroa me ri ca nos(14,30).

Agra van el pro nós ti co de la NL: pre sen ta ción en ni-
ños y ado les cen tes, va ro nes, et nia afroa me ri ca na o his-
pa na, sín dro me ne fró ti co, crea ti ni na sé ri ca ini cial ele va-
da, se ve ri dad his to ló gi ca, re tar do en el ini cio del tra ta-
mien to, au sen cia de res pues ta du ran te el pri mer año y
em pu jes de NL(12,17,23,29,40,41).

Se ña la mos que en es ta se rie dos de los ca sos más
gra ves eran uno afroa me ri ca no: sín dro me re no pul mo-
nar con sín dro me ne fró ti co y otro in doa me ri ca no con
glo me ru lo ne fri tis rá pi da men te pro gre si va que re qui rió
sus ti tu ción de la función renal.

En con clu sión: la NL se pre sen tó ma yo ri ta ria men te
co mo AUM; en es tos ca sos, se ob ser vó una dis cor dan cia
en tre la for ma de pre sen ta ción y la ana to mía pa to ló gi ca,
con un al to por cen ta je de NL se ve ra cla ses III-IV. Estas
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cla ses pre do mi na ron en el con jun to de la se rie. A pe sar
del ele va do por cen ta je de NL se ve ra, el ma ne jo opor tu-
no y ade cua do con bue na ad he ren cia al tra ta mien to y a
los con tro les clí ni co-se ro ló gi cos cons ti tu ye ron factores
fundamentales para la evolución favorable de la NL.

Se des ta ca que és ta cons ti tu ye la pri me ra co mu ni ca-
ción na cio nal de ne fro pa tía lú pi ca en ni ños y ado les cen-
tes.
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Anexo
Clasificación de la nefritis lúpica por la International Society of Nephrology/Renal Pathology Society ISN/RPS (2003)

Clase I Nefritis lúpica mesangial mínima

Clase II Nefritis lúpica proliferativa mesangial

Clase III Nefritis lúpica focal* Compromiso de <50% de todos los glomérulos.

Puede tener: lesiones activas III (A); lesiones crónicas inactiva III (C); o lesiones activas y crónicas III (A/C).

Clase IV **.Nefritis lúpica difusa compromiso 50% de todos los glomérulos.

En esta clase se incluyen los depósitos difusos con asas de alambre pero con escasa o sin proliferación glomerular.

Esta clase se subdivide en: difusa segmentarias (IV-S) o difusa global (IV-G)

Puede tener: lesiones activas : IV(A), crónicas IV (C) o lesiones activas y crónicas IV (A/C)

Clase V Nefritis lúpica membranosa

La nefritis lúpica clase V puede combinarse con clase III o IV, en cuyo caso ambas se deben diagnosticar.

También puede mostrar un avanzado grado de esclerosis.

Clase VI Nefritis lúpica esclerosante avanzada esclerosis global glomerular de 90%, sin actividad residual.

* Indi car la pro por ción de glo mé ru los con le sio nes ac ti vas y con le sio nes es cle ró ti cas.
** Indi car la pro por ción de glo mé ru los con ne cro sis fi bri noi de y/o se mi lu nas ce lu la res.
Nota: de las Cla se III y Cla se IV, se ex clu yó el tér mi no pro li fe ra ti va, para per mi tir ade más, den tro de es tas cla ses, la exis ten cia de le sio nes
que ca re cen de pro li fe ra ción en do ca pi lar como son: pro li fe ra ción ex tra ca pi lar, las ca rac te rís ti cas mem bra no pro li fe ra ti vas, la es cle ro sis glo-
me ru lar glo bal o seg men ta ria (se cue la cró ni ca de cla se III o IV)(16)

Índices de actividad y cronicidad de National Institutes of Health (NIH)

Índices de Actividad (score máximo 24) Índice de Cronicidad (Score máximo 12)

Glomerular Glomerular

1. Hipercelularidad endocapilar (0-3+) 1. Escle ro sis glo me ru lar (0-3+)

2. Semiluna celular(0-3+)x2 2. Se mi lu na fi bro sa (0-3+)

3. Necrosis fibrinoide, cariorrexis (0-3+) x2

4. Trombo hialino, asa de alambre (0-3+)

5. Infiltración leucocitaria (0-3+)

Túbulo intersticial Tú bu lo in ters ti cial(20)

6. Infiltración celular intersticial (0-3+) 3. Fi bro sis in ters ti cial (0-3+)

4. Atro fia (0-3+)

Vasculopatía renal en nefritis lúpica (score semicuantitativo) (21)

1. Depósito vascular de complejos inmunes .

2, Vasculopatía necrotizante no inflamatoria.

3. Microangiopatía trombótica Fase aguda. b. Fase crónica.

4. Vasculitis renal verdadera.

5. Aterosclerosis.


