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Resumen

La nefropatia por IgA es una de las glomerulonefritis pri-
marias mediadas por inmunocomplejos mds frecuente en
el mundo, llega a afectar a aproximadamente 1.5% de la
poblacién global. En el presente andlisis, se relata el caso de
un paciente masculino de 24 afios, de nacionalidad mexi-
cana con antecedente de hipertensién arterial de | afo y
3 meses, y desarrollo de edema de extremidades inferiores
durante 6 meses. Durante el protocolo de estudio se en-
contré elevacion de los niveles de creatinina y urea junto a
proteinuria en rango nefrdtico, sin presencia de hematuria
microscépica por lo que se procedic a realizar una biopsia
renal, mostrando evidencia de proliferacion mesangial e hi-
perplasia podocitaria, junto a depdsitos mesangiales de IgA
e gM, confirmando el diagndstico de nefropatia por IgA. LUX-
MEDICA ANO 16, NUMERO 46, ENERO-ABRIL 2021, PP. 53-67.

Abstract

IgA nephropathy is one of the most common immune-
complex mediated primary glomerulonephritis in the world,
affecting approximately 1.5% of the global population. In this
analysis, we present the case of a 24-year-old male patient
of Mexican nationality with a history of hypertension for |
year and 3 months, and development of lower extremity
edema for 6 months. During the study protocol, elevated
creatinine and urea levels were found along with proteinu-
ria in the nephrotic range without microscopic hematuria; a
renal biopsy was performed, showing mesangial proliferation
and podocyte hyperplasia, along with IgA and IgM mesangial
deposits, confirming the diagnosis of IgA nephropathy.. LUX-
MEDICA AO 16, NUMERO 46, ENERO-ABRIL 2021, PP. 53-67.
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La nefropatia o glomerulonefritis por IgA (GNIgA) es una de las
glomerulonefritis primarias mediadas por inmunocomplejos mas
frecuente en el mundo, que afecta a 1.5% de la poblacién glo-
bal;" tiene mayor incidencia en varones entre la segunda y tercera
década de la vida,? con un promedio de 39.5 * 14 afos segin
los estudios anteriormente realizados.>* En América Latina se ha
observado que se presenta a menor edad, con un promedio de 30
afos y mayor prevalencia en mujeres. La GNIgA representa una
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incidencia mayor en aquellos con descendencia europea y asiatica,
mientras que en Norteamérica se ha registrado una mayor inciden-
cia en diabéticos con un 19.1% .°

Un estudio realizado en América Latina, encontré que la nefritis
lGpica (NL) (38.1%) y la glomeruloesclerosis focal y segmentaria
(GeFyS) (15.8%) son las glomerulonefritis de mayor frecuencia, de
acuerdo con las estadisticas de estudios realizados en Brasil, Co-
lombia y México.> En México se reporta una prevalencia de 7% de
la GNIgA en adultos, después de la GeFyS (47%) y la glomerulo-
nefritis membranosa (GM) (15%) en los patrones histolégicos de
las glomerulonefritis primarias.® Otros estudios nacionales han re-
portado como diagnésticos histopatolégicos més frecuentes la GM
(27- 34.8%),° el lupus eritematoso sistémico (LES) (19.6%) y la
GNIgA (10.9%).” En América Latina la incidencia de GNIgA es del
12% de las glomerulonefritis primarias.”

La GNIgA se trata de una glomerulonefritis de etiologia desco-
nocida; aunque en algunos estudios se ha demostrado ligada con
6022-23 bajo un modelo dominante de penetrancia incompleta.®
La fisiopatologia de esta patologia es la generaciéon de inmuno-
globulinas 1gA1, pobremente galactosiladas en su region bisagra
donde predominan aminoacidos como la serina y treonina. En la
GNIgA existe una galactosilacion anormal de estos aminodcidos;
en respuesta a estas alteraciones, el organismo genera la sintesis de
IgG. Se generan complejos inmunes formados por 1gG e IgA con
glucosilacién anormal, que se deposita en el mesangio generando
la presencia de sindromes glomerulares variables que van desde
anormalidades tubulares asintomaticas con hematuria microscé-
pica, la presencia de hematuria macroscopica, sindrome nefritico
o glomerulonefritis rapidamente progresiva. Esta variabilidad de
presentacién es la que representa un reto clinico para la sospecha
diagnostica. En este caso, el paciente presentd un sindrome nefré-
tico incompleto, acompanado de hipertension arterial.

Dentro de las manifestaciones clinicas, los pacientes con GNIgA,
generalmente se presentan en una de las siguientes tres formas:

1 Del 40% al 50% se presentan con uno o mas episodios de he-
maturia macroscépica, a menudo acompanado de infecciones
de vias respiratorias superiores. Los pacientes pueden quejarse
de dolor en el costado durante los episodios agudos, que ge-
neralmente reflejan el estiramiento de las capsulas renales. La
fiebre baja también puede estar presente. Estas caracteristicas
pueden imitar la infeccién del tracto urinario o la urolitiasis. La
mayoria de los pacientes tienen s6lo unos pocos episodios de
hematuria macroscopica, y los episodios generalmente se repi-
ten durante 2 a 3 afos como maximo.

2 Del 30% a 40% tiene hematuria microscopica y generalmente
proteinuria leve y se detectan de manera incidental en un exa-
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men de rutina o durante una evaluacién diagnéstica de enfer-

medad renal crénica. En estos pacientes, la enfermedad es de

duracién incierta. La hematuria grave eventualmente ocurrird
en 20% a 25% de estos pacientes.

3 Menos del 10% presenta sindrome nefrético o una glomerulo-
nefritis aguda radpidamente progresiva, caracterizada por ede-
ma, hipertension e insuficiencia renal, asi como hematuria. En
raras ocasiones, la GNIgA puede presentarse con hipertensién
maligna. Por lo general, se presume que los pacientes tienen
una enfermedad de larga evoluciéon que no se detecté antes
porque el paciente no tenia hematuria macroscépica ni se so-
meti6 a un andlisis de orina de rutina.’

Anteriormente, la GNIgA se consideraba una enfermedad de
curso benigno, pero debido a que puede evolucionar a enferme-
dad renal crénica terminal con necesidad de tratamiento sustitutivo
hasta en un 50% de los casos en un lapso de 10 afos, actualmente
es considerado importante obtener un diagnéstico clinico e his-
tolégico de manera répida y evaluar los diferentes factores que
intervienen en la progresion de la enfermedad como son la presion
arterial, sexo, edad, rango de proteinuria y porcentaje de fibrosis
glomerular e intersticial en la biopsia.®

El objetivo de este trabajo es presentar el desarrollo clinico de la
GNIgA en un paciente joven mexicano, cuya manifestacion clinica
inicial fue el desarrollo de hipertensién arterial secundaria, altera-
cién en la funcién renal y proteinuria en rango nefrético, sin pre-
sencia de hematuria.

Presentacion de caso clinico

Acude paciente masculino de 24 afios, con antecedente de hipertensién arterial de 1
ano y 3 meses de evolucion, manejada con telmisartan (40 mg via oral cada 12 ho-
ras) y nifedipino (30 mg cada 12 horas), con respuesta regular y elevaciones persis-
tentes de la presion arterial por la noche. Antecedente de obesidad grado 2 durante
su adolescencia, trastorno depresivo mayor acompafnado de distimia en los ultimos
3 afos, tratado con escitalopram 10 mg por la mafana, aripiprazol 15 mg por la
noche y clonazepam 2.5 mg. Dislipidemia mixta de 2 afios de evolucién con manejo
nutricional de forma intermitente. El motivo de consulta es la presencia de cefalea
frontal pulsétil intermitente, edema hasta 1/3 medio de ambas tibias de 6 meses
de evolucién con godete positivo. Muestra examenes de laboratorio con elevacion
de urea y creatinina a lo largo de los ultimos 6 meses con cifra maxima alcanzada
de creatinina de 2.5 mg y urea de 90 mg/dl. Negbé la presencia de hematuria ma-
croscépica durante el tiempo de evolucién. Los hallazgos a la exploracion fisica sin
relevancia, sélo encontrandose un indice de masa corporal (IMC) de 36.71 kg/m2, y
una circunferencia de cintura de 130 cm.

Se inicia protocolo de estudio obteniendo lo siguientes resultados de laboratorio
(tabla 1).
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Tabla |

Hemoglobina 16.8 g/dl
Leucocitos 6.69 miles/u
Plaquetas 312 miles/u

TP-TPT 13.86 seg - 37.1 seg
Glucosa 88 mg/dl
Urea 51 mg/dI
Complemento Normal

(C3,C4)

Densidad 1.0101
pH 6
Proteinas I
Colesterol 201 mg/dl
HDL 29 mg/dI
LDL 83 mg/dL
Triglicéridos 445 mg/dL

Se calculé el filtrado glomerular (FG)
a través de CKD-EPI con un resultado de
59.4ml/min/1.73m, compatible con el
diagnéstico de enfermedad renal crénica
grado 3 (ERCG3), con proteinuria en ran-
go nefrotico y se corrobora la persistencia
de dislipidemia mixta. Se obtiene un indice
de masa corporal (IMC) de 36.71 kg/m2
asociada a obesidad grado 3.

En el estudio del ultrasonido renal rea-
lizado con transductor convexo multifre-
cuencia, se encontrd el rindn derecho de
107 x 42.2 x 62.2 mm y de 107 x 47.6
X 52.9 mm el rifién izquierdo (imagen 1),
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Depuracién de creatinina
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Resultados de estudio de laboratorio (enero 2020)

Creatinina 1.6 mg/dl

Acido urico 6.9 mg/dl

Fosforo 4.1 mg/dl

Calcio 9.2 mg/dl
Potasio 4.6 mmol/L
Sodio 140 mmol/L

Panel viral (AgsHB, Negativo

HIV, VHC)

Examen General de Orina

Eritrocitos x campo 2
Leucos x campo 1
Urocultivo -

indice Aterogénico 6.93

Proteinuria 4.66 gr/24 hrs

Volumen de orina 2600 ml

76.45 |/min/1.7m?

ambos con localizacién normal, y sin pre-
sencia de signos de litiasis, tumoracion,
adelgazamiento del parénquima renal ni
hidronefrosis en ninguno de los dos rifio-
nes. La relacién cértico-medular fue de
médula de 18.9mm y corteza de 9.6mm
en rindn derecho y en el izquierdo fue de
médula de 15.4mm y corteza de 8.7mm
(imagen 2). Los uréteres no presentaban
dilatacion. En conclusion, se tiene la impre-
sién de que ambos rifiones tienen un mar-
gen ligeramente lobulado con incremento
de ecogenicidad, la visibilidad de la pirami-
de se encontré disminuida.
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Imagen 1. Identificacion de las medidas ultrasonogrdficas de cada uno de los rifiones.
La longitud renal mdxima de ambos rifiones es de 107 cm.

Imagen 2. Relacion cdrtico-medular de cada uno de los rifiones.
Doppler sin presencia de datos de obstruccion.

Con los pardmetros anteriores se decide informe anatomopatolégico: Macroscéd-
la toma de una biopsia renal percutdnea, picamente se identifico arteriolonefroes-
dos semanas posteriores a la obtencion clerosis, proliferacién mesangial, hiperpla-
de laboratorios. Se describe el siguiente sia de los podocitos (glomerulomegalia),

L R T e i,
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atrofia tubular del 30% y en las arteriolas
preglomerulares se presenta hialinosis e hi-
perplasia de la media. Encontrandose en la

Macias Valadez-Garcia Valeria et al

inmunofluorescencia, un patrén mesangial
de IgM e IgA (imagen 3).

Imagen 3. A) Se observa glomerulomegalia e hiperplasia de podocitos y
proliferacion mesangial. B) Se muestran tiibulos cilindricos hialinos con atrofia
y proliferacion mesangial. C) Inmunofluorescencia en la cual se identifican
depdsitos mesangiales de IgA e IgM.

En el paciente la GNIgA debuté a una corta
edad y ademas fue acompafnada de facto-
res de mal pronéstico para la funcién re-
nal de acuerdo con las pruebas clinicas, de
laboratorio e inmunohistol6gicas. Ademas,
la presentacion clinica de este caso fue di-
ferente, debido a que debuté con hiper-
tension arterial y proteinuria en rango ne-
frético, pero sin hematuria.

La GNIgA se caracteriza por el deposi-
to mesangial difuso de complejos 1gA-1gG
en los glomérulos, clinicamente suele pre-
sentar episodios recurrentes de hematuria
macroscépica acompanada por infecciones
del tracto respiratorio alto, o hematuria
microscopica con o sin proteinuria, falla
renal aguda que evoluciona a insuficiencia
renal crénica y sindrome nefrético. La GNI-
gA puede ocurrir en un contexto sistémico
manifestandose como purpura de Henoch-

Schonlein o de manera glomerular prima-
ria, también conocida como enfermedad
de Berger.’

Los estudios realizados en México re-
portan que la edad de presentacion de la
GNIgA en promedio es de 36 = 13 afos;
existen distintas hipotesis que intentan ex-
plicar este hallazgo, algunos sefalan las
diferencias genéticas entre la poblacion, la
exposicion ambiental a antigenos o agen-
tes que pudieran inducir la enfermedad,
como propone la hipétesis de la higiene.™

En México, dentro de las comorbilida-
des mas frecuentes asociadas a GNIgA, son
la hipertension arterial (HTA) (24%) y la
diabetes mellitus tipo 2 (DM2) (4% ), ade-
mas de la existencia de antecedentes fa-
miliares de ERC (10%),"° que en este caso
no se pudo consignar. Se conocen como
indicadores clinicos y laboratoriales de mal
pronostico, al momento de la presentacion
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de la enfermedad, a la edad avanzada, el
sexo masculino, sindrome nefrético, he-
maturia, presion arterial elevada, sintomas
sistémicos, antecedentes familiares, tipo
de HLA y elevacién de creatinina.’ Nuestro
paciente presenta presién arterial elevada,
sexo masculino, la elevacion de la creatini-
na y el sindrome nefrético.

En algunos estudios se ha encontrado
asociacion entre hipertension arterial y
GNIgA posicionando a la hipertension ar-
terial como un indicador de mal pronéstico
como anteriormente mencionamos, ya que
se asocia a un mayor riesgo de enfermedad
renal progresiva, ademas de que el riesgo
de muerte es aproximadamente 40% ma-
yor que en aquellos pacientes que tienen
nefropatia por IgA sin hipertension arte-
rial.?

Dentro de los indicadores de laboratorio
que se consideran de mal prondéstico son:
la creatinina sérica elevada, la presencia y
magnitud de proteinuria, la microalbumi-
nuria, la activacién del complemento de
C3, aumento de la excrecion de 1gG e in-
cremento del colesterol sérico. La presen-
cia de estos indicadores nos predice el ries-
go de empeoramiento de la funcién renal,
definida como la disminucién del 50% en
la tasa de filtrado glomerular o el desarro-
llo de enfermedad renal en etapa terminal,
llegdndose a presentar dentro de cinco a
diez anos del desarrollo de la enfermedad.?

En el paciente descrito ya existe lesion
histolégica establecida como hiperplasia
de podocitos (glomerulomegalia), prolife-
racion mesangial, arteriolonefroesclerosis a
nivel vascular intrarrenal y atrofia tubular
del 30%, esto en conjunto genera altera-
cién en la funcidn renal, con elevacién de
creatinina y urea. En este punto es impor-
tante sefalar que el predictor laboratorial
mas contundente de la presencia de lesio-
nes histolégicas como la glomeruloescle-
rosis o glomerulomegalia dentro de una
biopsia renal son: 1) una tasa de filtrado
glomerular <30 ml / min por 1,73 m?,
con elevacion de creatinina y urea sérica,

Caso Atipico de Nefropatia por IgA: revision prdctica del protocolo diagndstico en México

2) presentacion con sindrome nefrético
o proteinuria rango nefrético y 3) lesién
renal aguda.”” En el caso de nuestro pa-
ciente, el no encontrar glomeruloesclero-
sis dentro de la biopsia, actiia como factor
protector. Ademas, la misma hipertension
establece un mecanismo de compensacion
hemodinamica con hiperfiltracion glome-
rular por parte del resto de nefronas me-
nos afectadas, generando un mejor patrén
de filtrado glomerular con disminucién
de creatinina y urea sérica. Este hallazgo
puede generar incertidumbre de si la fun-
cion renal serd capaz de mejorar con el
paso del tiempo, ya que el no presentarlo
se asocia a un mejor prondstico funcional.
Pero es importante sefalar que el enfoque
del tratamiento inicial y para los préximos
anos se enfoca en evitar un excesivo uso
de hiperfiltracién glomerular compensato-
ria, ya que ésta, a mediano y largo plazo,
se asocia a la presencia de glomeruloescle-
rosis manifestdndose con empeoramiento
de la funcién renal. Este punto se correla-
ciona con el hallazgo de que el grado de
funcién renal mejor6 al inicio del protocolo
de estudio, debido a que la cifra de creati-
nina sérica disminuy6 a pesar de la ausen-
cia del control de la presién arterial en los
meses previos.

Habitualmente los pacientes con GNIgA
que presentan poca o ninguna proteinuria
(menos de 1000 mg/dia) generalmente
tienen un bajo riesgo de progresion. Entre
los pacientes que desarrollan proteinuria
manifiesta o una concentracién elevada de
creatinina sérica, la progresion a la enfer-
medad renal en etapa terminal es aproxi-
madamente del 15% al 25% a los 10 afos
y del 20% al 30% a los 20 afos. El prome-
dio de proteinuria en 24 h para los pacien-
tes con sindrome nefrético, por GNIgA, es
de 10.6 * 6 g/dia en la poblacién mexica-
na."""? Al realizarle los exdmenes de labo-
ratorio al paciente, resulté con 4.66gr/24
hrs de proteinuria, lo cual explica el edema
blando y caliente con févea de miembros
inferiores.
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La presencia de sindrome nefrético en la
GNIgA es poco frecuente (3-7%), y cuan-
do se presenta, suele ser en estadios avan-
zados de la enfermedad, en promedio a 5
y 7 afios; sin embargo, existen casos en los
que se presenta al inicio, esto es indicacién
de realizacién de biopsia renal en 52% de
los casos en adultos.” En la biopsia renal,
los hallazgos asociados a proteinuria en
rango nefrético en un paciente con GNIgA
suelen ser la enfermedad de cambios mini-
mos (afeccién podocitaria) y proliferacion
mesangial.'® Para el paciente del caso, el
hallazgo fue positivo para la proliferaciéon
mesangial y la hiperplasia podocitaria.

La obesidad y el sobrepeso son actual-
mente problemas graves en el area de la
salud con tendencia creciente. Hay rela-
tivamente pocos estudios que abordan
el tema de la obesidad en relacién con la
GNIgA, pero se ha demostrado que los
pacientes obesos presentan mas frecuen-
temente glomerulomegalia y glomeruloes-
clerosis secundaria, cuya traduccién clinica
es en forma de proteinuria de grado varia-
ble, sin consolidarse en un sindrome nefré-
tico completo. En el caso de la GNIgA se ha
observado que la obesidad se asocia a una
mayor velocidad de pérdida de funcién re-
nal, en donde un IMC > 25 kg/m? es un
buen predictor de aumento de la creatini-

Tabla 2
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na."®' Para el paciente del caso clinico la
obesidad y un IMC alto, son factores aso-
ciados al grado de proteinuria nefrética,
siendo una meta de tratamiento mejorar el
grado de obesidad para disminuir el ran-
go de proteinuria. La hipercolesterolemia
también es considerada dentro del espec-
tro de dislipidemia asociada a obesidad, en
especifico, en este paciente probablemen-
te sea una afeccion previa al desarrollo de
GNIgA, pero también acttia disminuyendo
el prondstico funcional renal, por lo que es
motivo de manejo.

Dentro de los hallazgos patolégicos en
la biopsia renal, se consideran de mal pro-
noéstico la presencia de arteriolonefroes-
clerosis, atrofia tubular, fibrosis intersticial,
engrosamiento de la pared capilar glome-
rular y los depésitos de IgA. En el paciente
se presenta arteriolonefroesclerosis, hiali-
nosis arteriolar y fibrosis tubulointersticial
que ha generado una atrofia tubular del
30%. De acuerdo con las caracteristicas
inmunopatolégicas, los hallazgos clinicos y
los recabados en el laboratorio, el paciente
se cataloga en riesgo severo segun la clasi-
ficacion de Tanaka S. y cols. con un score
entre 15 y 22 puntos teniendo una inci-
dencia entre 25 y 50% de evolucionar a
ERC terminal a los 5 afnos' (tabla 2).

Score de Tanaka para estimar a cinco afnos el riesgo de evolucionar a una enfermedad renal

cronica terminal

Variables Puntaje Puntaje del Puntaje de  Riesgo absoluto Puntaje de  Riesgo abso-
paciente riesgo total  previsto a 5 afios  riesgo total  luto previsto
ab anos
Excrecion urinaria de proteinas 0 0.07 21 33.10
<0.5 g/24 hr Opuntos  (4.66 gr/24 hrs) 1 0.10 22 41.90
0.5-1.0 g/24 hr 4 puntos 2 0.12 23 51.90
10-35g/24hr 6 puntos | 3 0.18 24 62.80
=>3.5g/24 hr 9 puntos 4 0.24 25 73.70

Numero cuarenta y seis, enero-abril 2021 LUX MED]CJI



Caso Atipico de Nefropatia por IgA: revision prdctica del protocolo diagndstico en México :
=1

Macias Valadez-Garcia Valeria et al

>60 ml/ 0 puntos
min/1.73m?
2022y 1 punto (59.4 ml/
min/1.73m? min/1.73m2)
15-29 ml/ 4 puntos
min/1.73m? 1 Punto
<15 Ml/ 9 puntos
min/1.73m?

1.- Hipercelularidad mesangial

MO (=< 0.5 del 0 puntos
glomérulo)

M1 (> 0.5 del 2 puntos
glomérulo)

2 Puntos

L R T e i,

SO (ausente) 0 puntos

0 Puntos
S1 (presente) 4 puntos

TO (< 25%) 0 puntos
T1(26% - 50%) 6 puntos 6 Puntos
T2 (> 50%) 10 puntos

A pesar de los factores de mal pronésti-
co que presentaba el paciente al momento
de iniciar el protocolo de estudio, se encon-
tr6 una disminucion de creatinina de 2.1
mg/dl a 1.6mg/dl. La cifra de creatinina de
2.1 reportada dos meses previos al inicio
del protocolo de estudio probablemente
esté relacionado con la administracién de
medicamentos bloqueadores de la angio-
tensina Il. La meta de manejo sera evitar
la hiperfiltracion glomerular compensatoria
para mejorar el pronéstico funcional renal
y disminuir la proteinuria presente.

Normalmente el rifidn izquierdo suele
ser discretamente mayor que el derecho,
ademas de que se encuentra posicionada
mas en lo alto. Un rindn sano suele medir
de 10 a 12 cm: cuando se encuentra una
diferencia de longitud entre ambos rifiones
mayor de 1.5 cm se considera significativa.
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5 0.33 26 83.50
6 0.45 27 91.20
7 0.60 28 96.20
8 0.81 29 98.80
9 1.09 30 99.70
10 1.47 = 31 100.00
1 198

12 2.66

El paciente se cataloga

13 358 en riesgo severo segiin
la clasificacion de Tanaka

14 4.80 con un puntuacion entre

15 6.42 15y 22 puntos y con

probabilidad entre 25 y

16 8.57 50% de evolucionar a ERC

17 11.40 terminal a los 5 afos.

18 15.10

19 19.80

20 25.70

De manera normal o habitual, al explorar
por ultrasonografia, se aprecia la anatomia
renal constituida de una capsula, el pa-
rénquima y el seno, de los cuales todos se
observan hiperecogénicos, a excepcién del
parénquima que aparecera hipoecogénico,
en algunas ocasiones las piramides medu-
lares pueden observarse de un color mas
hipoecoico en comparacién con el parén-
quima. En varios estudios se ha concluido
que los pacientes con enfermedad renal
cronica presentan rifiones disminuidos de
tamano, desestructurados o con parénqui-
ma adelgazado.®

En el estudio del presente caso se en-
contré que las medidas del rindn se en-
cuentran dentro del pardmetro normal,
con una longitud renal méaxima de ambos
rinones de 107 mm. Debido a que el pa-
ciente es hipertenso, la ecografia nos ayu-
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dé a descartar una hipertension secundaria
como lo es por una estenosis de la arteria
renal, la cual se deja de lado como etiolo-
gia de hipertensién en nuestro paciente, ya
que no se reporta asimetria renal, indican-
do que pudiera ser propia de la nefropatia
por IgA. El grosor cortical normal mide al-
rededor de 1.1 +-0.9cm, estandares a los
cuales se apegd el sujeto de estudio. Esta
suele tener una relacién de 1:1 con res-
pecto a la médula renal, identificamos que
ésta se encuentra disminuida en el rifidn iz-
quierdo, lo cual se puede correlacionar con
el hallazgo reportado en la disminucién de
la visibilidad de la piramide renal. Se con-
cluyé que ambos rifiones tienen un mar-
gen ligeramente lobulado con incremento
de ecogenicidad, este dato se correlaciona
con los datos reportados en la biopsia re-
nal sobre la presencia de necrosis tubular,
debido a que nuestro caso se trata de una
persona joven, la hiperecogenicidad in-
crementada, no se puede justificar por la
presencia de fibrosis parenquimatosa, que
se suele presentar en personas de mayor
edad. En los resultados del reporte ultraso-
nografico no se visualizé hidronefrosis ya
que, de presentarse, se encontraba visible
el sistema pielocalicial, ademas de que en
el doppler no se encontr6 la presencia de
obstruccién urinaria (imagen 3).

Estudios anteriormente realizados han
encontrado que la administracién de blo-
queadores de angiotensina Il tienen ma-
yores beneficios significativos que con la
administracion de otros antihipertensivos.

Clasificacion MEST-C de Oxford para GNIgA

Macias Valadez-Garcia Valeria et al

Dichos beneficios son: una tasa mas lenta
de pérdida del aclaramiento de creatinina
y una mayor tasa de remisién de protei-
nuria, beneficios que se comienzan a ob-
servar cuando la presion arterial llega a
cifras consideradas como normales.""® Un
punto importante es que la inhibicion de
la angiotensina no parece tener beneficio
en aquellos pacientes no proteinuricos o en
aquellos con bajos niveles de excrecion de
proteinas.™

Otro punto para definir, de acuerdo con
las caracteristicas inmunolégicas de la en-
fermedad, es la decision de iniciar inmu-
nosupresion. Para este paciente en particu-
lar, la decisién de iniciar inmunosupresién
fue a través del sistema de clasificacién de
Tanaka. El paciente presenta un puntaje
aproximado de 18 con un riesgo absoluto
15 veces mayor de progresar a ERC ter-
minal en 5 anos, clasificindose como de
riesgo severo.

En KDIGO 2020 se hace mencién de
que la GNIgA sélo puede ser diagnosticada
mediante una biopsia renal, puesto que ac-
tualmente no existen pruebas diagnésticas
con biomarcadores seroldgicos o urinarias
aprobadas. Posteriormente a ello, se debe
proceder a la revision de la muestra histolo-
gica guiandonos con base en la clasificacion
MEST-C de Oxford (ver tabla 3) y ademas
se debe indagar acerca de la posibilidad de
que la GNIgA fuera resultado secundario a
alguna otra patologia primaria de alguna
etiologia viral, autoinmune, cirrosis, enfer-
medad inflamatoria intestinal, entre otras.

M Hipercelularidad mesangial MO: <50% glomérulos
M1: >50% glomérulos
E Hipercelularidad endocapilar EO: Ausente
E1: Presente
S Glomeruloesclerosis segmental SO: Ausente

S1: Presente
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T Atrofia tubular

C Semilunas fibrocelulares

Actualmente, se encuentra limitado la
estadificacion y tratamiento de pacientes
de nefropatia IgA, aunque se trate de una
enfermedad con ciertos criterios clinicos e
histolégicos, en cada individuo se presen-
tan de manera particular, por lo que se di-
ficulta su uso para estadificar la gravedad
del paciente, considerando ademas la raza/
etnia que influye en el comportamiento de
la enfermedad, ocasionando que el intento
por estadificar la gravedad de los pacientes
sea limitado en la practica clinica.

Mediante los valores de eGFR y protei-
nuria de cada paciente, se puede valorar
el pronéstico utilizando The International
ISAN Prediction Tool se lograron validar
el uso de 2 modelos de esta herramienta
la cual identifica de forma mas acertada el
declive en 50% de la funcién renal tanto
en filtrado glomerular o enfermedad renal
en etapa terminal en muestras identificadas
con nefropatia IgA en poblaciones asiéticas
y europeas. Uno de estos modelos incluye
el factor de etnicidad para catalogar de for-
ma efectiva a estas razas, en el otro no se
toma en cuenta y esta destinada a aquellas
poblaciones que no forman parte de las es-
tablecidas. Esta ultima es la herramienta de

TO: Ausente o0 <25% tubulos
T1: 26-50% tubulos
T2: >50% tubulos

CO0: Ausente
C1: 1-24% glomérulos
C2: >25%

prediccién que se utiliza para la poblacién
mexicana, ya que, de lo contrario, se nos
estarian aplicando normas no aplicables a
nuestra etnicidad, lo cual pudiera modificar
los resultados.

Esta herramienta es un gran avance
para la correcta estadificacién de pacientes
que corren alto riesgo de ser progresiva,
incrementando la especificidad de futuros
estudios y tratamientos. Ademas de que es
mas facil de implementar ya que la mayoria
de las variables que utiliza son pedidos ru-
tinariamente durante las biopsias renales.
Algunos de los elementos que incluye esta
herramienta son la tasa de filtrado glome-
rular, la presion arterial, nivel de proteinu-
ria, edad al momento de la biopsia, la raza
del paciente, el uso de Inhibidores ACE o
ARB (bloqueador del receptor de angio-
tensina), el uso de inmunosupresores y el
score MEST que ya ha sido validado inter-
nacionalmente. Es importante resaltar que
la clasificacién MEST-C sélo es aplicable a
aquellos sujetos que aun no son tratados
con inmunosupresion, puesto que ante-
riormente esta observacion histolégica se
realizaba a todos los pacientes.

Excluir causas secundarias: Vasculitis por

IgA Nefropatia por IgA secundaria a: viral
GNIgA . enfermedad inflamatoria intestinal enferme-
dad autoinmune cirrosis hepatica IgA GN

. GNIgA idiopatica

relacionada con infeccion dominante

Cuidado de soporte optimizado Inscribir al paciente
dela presencia: Gestion deBP en un registro de
Dosis mdxima tolerada de ‘ enfermedades.
Ae/ARB
Modificaciones de estilo de vida
Direccion riesgo cardiovascular

@

Califique la biopsia
renal utilizando la

Estratifica el riesgo del
paciente utilizando

‘ la herramienta inter- ‘ puntuacién MEST-C
nacional de prediccién

delgAN

Figura 1. Evaluacion inicial y manejo del paciente con GNIgA del KDIGO 2020

traducida al espariol.
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Para el paciente del caso expuesto,
los valores que constituyen elementos de
la herramienta de predicciéon de acuerdo
con la guia KDIGO 2020 vy la clasificacién
MEST-C, son los contenidos en la tabla 4.
Se hace mencién que el paciente del caso
clinico tiene un puntaje MEST-C de CO, ya
que éste es un criterio que no se incluye en
“The International IgAN Prediction Tool";

Macias Valadez-Garcia Valeria et al

todos los demas valores de la clasificacién
del Oxford vienen dentro de los criterios
manejados por esta herramienta. El ries-
go de una disminucién del 50% en la TFG
estimada o progresion a enfermedad re-
nal en etapa terminal en 0.5 afos después
de la biopsia renal es 1.56%, al afio es de
6.19% y a los 5 anos es de 59.26% .%°

“The International IgAN Prediction Tool" con los valores del sujeto de estudio.

Tasa de filtrado glomerular
Presion sistdlica durante la toma de biopsia
Presion diastélica durante la toma de biopsia
Nivel de proteinuria durante biopsia
Edad
Raza
Uso de inhibidores ACE o ARB al momento de la biopsia
MEST M
MEST E
MEST S
MEST T
Uso de inmunosupresion durante o antes de la biopsia

¢A los cuantos meses después de la biopsia renal le gustaria
determinar el riesgo de progresion de dafio renal?

Si no se dispone de esta clasificacion, se
puede decidir iniciar tratamiento de inmu-
nosupresién en pacientes con GNIgA to-
mando en cuenta los siguientes puntos: 1)
disminucion progresiva de la TFG, 2) biop-
sia renal con datos de enfermedad activa,
manifestado por grandes depdsitos de IgA,
y 3) proteinuria superior a 1 gr/dia persis-
tente a pesar de tratamiento. El punto de
mayor peso para la decisién de iniciar in-
munosupresion es la proteinuria.’

El tratamiento de inmunosupresién en
nuestro paciente fue iniciado con predni-
sona, ya que en varios estudios se ha com-

59.4 ml/min/1.73m2
145 mmHg
90 mmHg
4.66 g/dia

24 anos
Otro (Hispano)
Si
1
0
1
1
No
6/ 12 / 60 meses

probado que este medicamento disminuye
el grado de proteinuria y la progresion del
dafno renal.’® El beneficio de la terapia de-
mostré ser mayor en los casos que se han
utilizado dosis mas altas de glucocorticoi-
des y cuando el tratamiento dur6 menos
de 12 meses.

Dentro de los lineamientos de uso de
glucocorticoides de acuerdo con las direc-
trices KDIGO de 2020, se eligi6 prednisona
de 1 mg/kg/dia, maximo 75 mg/dia con
duraciéon de 2 meses, seguido de reduc-
ciones de dosis mensuales de 0.2 mg/kg
durante un periodo de 6 meses (este es-
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quema es utilizado en el estudio de Manno
C.). Es recomendable acompanar el uso de
esteroides junto con profilaxis contra pneu-
mocystis, proteccion gastrica y ésea.™ La
situacion especial con el paciente reportado
en esta revisién es la presencia de hiperten-
sion, obesidad y dislipidemia, que se en-
contraban presentes desde el inicio del cua-
dro clinico y que pueden ser agravados con
el uso de prednisona. Por lo cual se decide
iniciar dosis de prednisona a 0.5 mg/kg (50
mg/dia) por 3 meses, dosis con efecto sis-
témico moderado buscando la reduccién
del uso del esteroide dentro de 6 meses.

El enfoque principal del tratamiento de
pacientes con GNIgA siempre seran las
medidas de apoyo, vigilando el riesgo car-
diovascular del paciente (disminucién de la

ingesta de sodio, dejar el tabaco, control
del peso y la realizacion de actividad fisica).
Los objetivos terapéuticos son mudltiples
para el paciente, incluyendo a) control hi-
pertensivo, b) control del grado de protei-
nuria, llevandose a cabo con medicamentos
que disminuyan la presién intraglomerular,
y ¢) acompanado de manejo nutricional
de la obesidad y dislipidemia con un me-
nor aporte lipidico y una disminucién del
aporte proteico de origen animal, puesto
que genera efectos hemodindmicos sobre
la vasculatura intrarrenal como la vasodila-
tacién de la arteriola eferente.®2° Estos son
los pilares fundamentales para disminuir el
grado de proteinuria, y sélo de esta ma-
nera que lograremos preservar y promover
un mejor funcionamiento renal.

Caso Atipico de Nefropatia por IgA: revision prdctica del protocolo diagndstico en México
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Conclusiones

El presente caso clinico, explora la presentacion laboratorial de GNIgA idiopatica de
una manera poco frecuente. La ausencia de hematuria es tal vez el principal hallazgo
en la presentacién del caso, ya que sin su presencia es dificil la sospecha clinica de
GNIgA, dato importante al tratarse de la glomerulonefritis primaria mas frecuente
en el mundo. La aparicion de sindrome nefrético y la presencia de proliferacion
mesangial establecen la relacion fisiopatoldgica entre estos hallazgos y debe hacerse
hincapié en que los hallazgos obtenidos en la biopsia renal tengan su correlacién
clinica para poder asociar diagndstico histopatolégico y clinico.

La revision del caso permite valorar las directrices actuales para el protocolo de
estudio de los pacientes con GNIgA y poder hacer uso de las herramientas para la
decision final de iniciar manejo inmunosupresor y sobre todo generar conocimien-
to sobre el pronéstico del paciente, permitiendo al médico el ajuste de manejo de
manera temprana y el poder ofrecer a los pacientes un prondstico objetivo en tér-
minos de funcién renal, que es la principal preocupacién de los pacientes al acudir
a consulta.

Para este paciente el objetivo de manejo médico sera evitar la hiperfiltracion glo-
merular y frenar la proteinuria para evitar la esclerosis glomerular y fibrosis inters-
ticial. Estos ultimos hallazgos no fueron reportados de manera inicial en la biopsia,
motivo del inicio de esteroide durante 6 meses tratando de mejorar la proteinuria y
evitar la apariciéon de estas lesiones. Un reto importante en este paciente es el hallaz-
go de dislipidemia y obesidad grado 3, lo cual limita la dosis de esteroide y su uso a
largo plazo, hallazgos que en nuestro medio es constante por la alta frecuencia de
obesidad. Deberé buscarse el menor efecto secundario endocrinolégico y vascular
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en estos pacientes, estableciendo el uso de manejo conjunto nutricional como parte
fundamental en estos pacientes.
Como en la mayoria de las glomerulonefritis, no existe un adecuado registro en
México ni en América Latina, siendo este tipo de articulos de reporte de caso clinico
la mejor forma de mantener informacién actualizada sobre presentacién de enfer-
medades de manera comunitaria.
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