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RESUMEN

La Nefritis Lupica se deriva del Lupus Eritematoso Sistémico una enfermedad
de caracter autoinmune, cuya cronicidad data de un largo tiempo en estudio,
la misma enfermedad causa dano significativo dentro del cuerpo humano vy
mucho mas cuandola persona no recibe un tratamiento oportuno y adecuado.
Resulta interesante poder determinar los mecanismos por los cuales se
produce la enfermedad como tal y por lo tanto como en muchas de las
enfermedades se tiene que realizar una anamnesis minuciosa considerando
entre tantas opciones el tratamiento adecuado para unapersona considerada
como un mundo de manera individual. Se relata que dentro del estudio de esta
enfermedad tienen que encontrarse inmiscuida diferentes especialidades
meédicas como por ejemplo Nefrologia, Medicina Interna, Farmacologia, entre
ofros. Tiene prevalencia en mujeres que en los hombres teniendo una
relacion de 9:1 en datos actuales a nivel mundial. En el caso de la raza negra
y latinoamericana y asiatica se dice que comienza en edades muy
tempranas. Se describe que la afectacion renal es una complicacion grave,
siendo responsable del 70 al 80% de los pacientes y que puede inducir a una
insuficiencia renal severa dentro de |la poblacion en un 30 a 70%. Se
aconseja tomar una biopsia del rinén, que da informacion mas confiable del
dano que se esta produciendo en ese momento en el paciente. Dentro del
tratamiento se habla que el micofenolato y ciclofosfamida fracasa hasta en
un 20%, al igual se utilizan inhibidores del complemento, anticitoquinas y en

casos trasplante de células madre.

PALABRAS CLAVES: NEFRITIS LUPICA, LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO, ENFERMEDAD AUTOINMUNE, PREVALENCIA,
COMPLICACION, INSUFICIENCIA RENAL, AFECTACION RENAL,
BIOPSIA, TRATAMIENTO.




ABSTRACT |
Lupus Nephritis is derived from Systemic Lupus Erythematosus, an

autoimmune disease, whose chronicity dates back a long time under study,
the same diseasecauses significant damage within the human body and much
more when the person does not receive timely and adequate treatment. It is
interesting to be able to determine the mechanisms by which the disease is
produced as such and therefore, asin many diseases, a detailed anamnesis
must be carried out, considering, among so many options, the appropriate
treatment for a person considered as a world individually. It is reported that
different medical specialties must be involved in the study of this disease, such
as Nephrology, Internal Medicine, Pharmacology, among others. It is more
prevalent in women than in men, having a ratio of 9:1 in current data worldwide.
In the case of the black and Latin American and Asian race, it is said that it
begins at very early ages. It is described that kidney involvement is a serious
complication, being responsible for 70 to 80% of patients and that it can induce
severe kidney failure within the population in 30 to 70%. It is advisable to take
a kidney biopsy, which gives more reliable information on the damage that is
taking place in the patient at that moment. Within the treatment it is said that
mycophenolate and cyclophosphamide fail in up to 20%, as well as

complement inhibitors, anticytokines and in cases stem cell transplantation.

Key words: LUPUS NEPHRITIS, SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS,
AUTOIMMUNE DISEASE, PREVALENCE, COMPLICATION, KIDNEY
FAILURE, KIDNEY INVOLVEMENT, BIOPSY, TREATMENT.




INTRODUCCION

El Lupus Eritematoso Sistéemico constituye una enfermedad que en la actualidad se ha
convertido frecuente dentro de |la poblacion, especialmente del continente americano,
su importancia de estudio, lleva al médico y lo obliga a formarse de mejor manera para
poder iniciar el tratamiento adecuado que requiera el o la paciente, tomando en cuenta
las patologias que puedan desencadenarse de la enfermedad de base como lo es
Nefritis Lupica que en muchas ocasiones no es tratada de la mejor manera por falta de
informacion sobre la misma y falta de recursos econoémicos. La Nefritis Lupica es una
enfermedad autoinmune que esta presente en alrededor del 70% de los casos siendo
mucho mas frecuente en el sexo femenino especialmente en aquel rango de edad que
va desde la adolescencia hasta aproximadamente los 55 anos.

Se llega al diagnostico mediante el sedimento urinario, la proteinuria y la histopatologia,
estudios que van de la mano y que van demostrando el dano que se produce a medida
que sigue avanzando la enfermedad.

Hoy en dia su diagnostico temprano ha podido tratar a los pacientes de una mejor
manera es por eso que se realiza este estudio con el fin de actualizar el tratamiento
para la patologia antes descrita.

La Nefritis Lupica compromete la salud del paciente de una manera muy marcada por
lo que se insiste en promover la salud y tratar de prevenir la misma a través de la amplia
gama de medicamentos que existen en la disponibilidad de lo cual, es fundamental
recalcar que no todos posee el Ministerio de Salud Publica como farmacos gratuitos y
por lo tanto el o la paciente tiene que adquirirlos de manera autonoma.

Se debe indicar que esta enfermedad trae muchas comorbilidades y que siempre es
importante tratar y medicar al paciente de una manera individualizada con el fin de
poder brindarle una buena calidad de vida.




B.CONTENIDOS

CAPITULO I.- MARCO TEORICO

1.1. Antecedentes investigativos

El Lupus eritematoso sistémico es una enfermedad que se la ha denominado como
decaracter autoinmune que esta estrictamente relacionada con el tejido conectivo,
siendo asi la presentacion clinica que llega a tener es incierta en muchos casos
pero que no deja de ser importante para el personal de salud especialmente para

el médico quien esta a cargo del paciente como tal. :%:3.9.12

Dentro del abordaje que se le da al paciente se llega a determinar que se da la
presencia de proteinuria, también de hematuria y también se pueden encontrar
cilindros cuando al paciente se |le indica que se realice un Examen Microscopico de
Orina, de acuerdo a la literatura que se encuentra se indica realizar al paciente una

biopsia con fines de confirmar un diagnéstico como tal. 8

A la Nefritis Lupica se la ha llamado también como una glomerulonefritis la cual se
encuentra mediada por cierto tipo de inmunocomplejos que estan en si relacionados
con las manifestaciones que puede dar el Lupus Eritematoso Sistémico, antes
sehabia mencionado que se podria presentar hasta en un 70%, si bien es cierto el
dato, también es correcto indicar que aproximadamente el 10 al 20% de esta
poblacion llegan a presentar fallas en el sistema renal produciendo asi falla renal

cronica. 410

El Lupus Eritematoso Sistémico se presenta mas en el sexo femenino
especialmente en aquellas edades comprendidas entre los 16 a los 55 anos de
edad, y cabe recalcar que mientras mas joven sea la paciente tiene mayor riesgo y
mayor incidencia de presentar Nefritis Lupica como tal. En cuanto a |la raza se dice
que es mas frecuente en el continente Americano y también en la raza
afroamericana. Siendo fundamental el realizar estudios que sean hechos con mas
profundidad en el continente Americanolugar donde se realizan las investigaciones
pertinentes sobre la enfermedad, adecuando el tratamiento al contexto que ofrece

el Ecuador, lugar donde se ha de realizar el proceso investigativo. >’
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El hallazgo se lo realiza mediante un correcto diagnostico que se ha valid

proteinuria que presenta el paciente y la cual es persistente de >0,5 g en orina en
24 horas o también cuando se ha realizado una tira reactiva y la cual da como
resultado una proteinuria con mas de tres cruces. También es valido el diagnéstico

mediante histopatologia donde reportan tano tubular mediado por el cumulo de

complejos inmunes. 4

Para el tratamiento de |a Nefritis Lupica se tiene como objetivo mejorar el cuadro
clinico que presenta el paciente, el cual se estima que llegue a una notable mejoria
dentro de seis a los doce meses que lleve de medicacion, pero esto representa la
fase de induccion, porque después el paciente tiene que seguir una etapa de
mantenimiento para que no se danen los o6rganos, ya que la lesion es

microvascular-2:4->




1.20bjetivos

General
Analizar los tratamientos mas actualizados sobre aquellos pacientes con

Nefritis Lupica

Especificos

Determinar el tratamiento optimo para aquellas personas que tengan
NefritisLupica.

Establecer |la importancia del tratamiento que se tiene disponible en el
Ecuador para quienes padecen de la patologia.

Determinar los principales factores de prevencion del tratamiento de un
paciente con Nefritis Lupica.




CAPITULO II: ARTICULO ACEPTADO PARA LA PUBLICACION

“NEFRITIS LUPICA: ACTUALIZACION SOBRE EL MANEJO DEL
TRATAMIENTO A PROPOSITO DE UN CASO”

"LUPUS NEPHRITIS: UPDATE ON THE MANAGEMENT OF THE
TREATMENT ON THE PURPOSE OF A CASE"

Valeria Isabel Sierra Navarrete! y MD. Esp. Medicina Interna Kathya
VerdnicaSuaste Pazmino?.

'Interna Rotativa de Medicina de la Universidad Técnica de
Ambato.ORCID: https://orcid.org/0000-0002-2501-9619

’Docente Universidad Técnica de Ambato- Especialista en Medicina
Interna.ORCID: https://orcid.org/0000-0002-2354-0419

Resumen

Introduccion: E| Lupus Eritematoso Sistémico es una enfermedad de caracter
autoinmune que condiciona a la Nefritis Lupica o Glomerulonefritis mediadapor
Inmunocomplejos. Se aprecia en hasta el 70% de los casos. Siendo mas frecuente
en mujeres, entre 16 a 55 anos; cuyo diagnostico mediante el estudio del sedimento
urinario, proteinuria en orina e histopatologia evidencia el dano tubular mediado por
el acumulo de inmunocomplejos. Actualmente, eldiagnostico oportuno y tratamiento
correcto son |las mejores alternativas para el manejo correcto de |la enfermedad.
Objetivo: Actualizar el tratamiento para Nefritis Lupica considerando una
comparacion entre los medicamentos para un manejo optimo.

Materiales y metodos: estudio descriptivo, retrospectivo mediante la presentacion
de un caso clinico y la revision bibliografica actualizada acerca deltratamiento de
nefritis lupica en las bases de datos cientificas como PubMEd, Medline, Scopus,
Srpinger, Science direct, Embase, Cochrane y ELSEVIER, la busqueda se realizo
con los términos MeSH de “Lupus Nephritis; Lupus Erythematosus, Systemic;
Therapeutics”.




Resultados: Es un estudio de una paciente femenina de 50 anos, de nacio
ecuatoriana, con antecedentes patologicos personales de Diabetes mellitus en
tratamiento con insulina desde hace 20 anos, Hipertension arterial desde hace 5
anos en tratamiento con Losartan 100mg, que a la unidad de salud por presentar
edema de miembros inferiores posterior a viaje a la costa, ademas, edema de
++/++++ que dificulta la deambulacion.

Conclusiones: esta enfermedad compromete mucho al paciente que tiene Lupus
Eritematoso Sistémico, para |lo cual es importante la deteccion y tratamiento
oportuno.

Hoy en dia, contamos con una amplia gama de farmacos, sin embargo, su uso debe
tomar en cuenta la presencia concomitante de comorbilidades subyacentes y
caracteristicas del paciente, por lo cual este no solo considerara los hallazgos
histopatoldgicos, sino sera individualizado para favorecer al pronoéstico vital del
paciente.

Palabras clave: Nefritis lupica, Lupus eritematoso sistémico, tratamiento.

Abstract

Introduction: Systemic Lupus Erythematosus is an autoimmune disease that
conditions Lupus Nephritis or Glomerulonephritis mediated by immunecomplexes.
It is seen in up to 70% of cases. Being more frequent in women, between 16 to 55
years; whose diagnosis through the study of urinary sediment, proteinuria in urine
and histopathology shows tubular damage mediated by the accumulation of immune
complexes. Currently, timely diagnosis and correct treatment are the best
alternatives for the correct management of the disease.

Objective: Update the treatment for Lupus Nephritis considering a comparison
between medications for optimal management.

Materials and methods: descriptive, retrospective study through the presentation
of a clinical case and the updated bibliographic review about the treatment of lupus
nephritis in scientific databases such as PubMEd, Medline, Scopus, Srpinger,
Science direct, Embase, Cochrane and ELSEVIER, the searchwas carried out with
the MeSH terms of “Lupus Nephritis; Lupus Erythematosus, Systemic;
Therapeutics”.




Results: |t is a study of a 50-year-old female patient, of Ecuadorian national

a personal pathological history of Diabetes mellitus in treatment withinsulin for 20
years, arterial hypertension for 5 years in treatment with Losartan 100mg, who to
the health unit for presenting edema of the lower limbs after a trip to the coast, in
addition, edema of ++/++++ that makes walking difficult.

Conclusions: This disease greatly compromises the patient with Systemic Lupus
Erythematosus, for which timely detection and treatment is important.

Today, we have a wide range of drugs, however, their use must take intoaccount
the concomitant presence of underlying comorbidities and patient characteristics,
for which the patient will not only consider histopathological findings, but will also be
individualized to favor prognosis. patient's life.

Keywords: Lupus nephritis, systemic lupus erythematosus, treatment.

Correspondencia:
Valeria Sierra

Mail: vsierra5144 @ hotmail.com
Ambato-Ecuador




Introduccion

El Lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad del tejido conectivo por
autoinmunidad; por tanto, se manifiesta con clinica heterogénea que vadesde
manifestaciones dermatologicas hasta metabdlicas. Una de estas manifestaciones
es |la afectacion de la funcion renal conocida como la nefritis lupica.

A nivel mundial los casos de LES presentan una incidencia entre 30 y 150 casos
por cada 100000 habitantes. El sexo que se ve mas afectado es el femenino en
una relacion de 9:1 con el sexo masculino. La nefropatia lupica se produce en un
25 a un 75% de los casos pudiendo variar segun factores relacionados y el 20%
tiene falla renal crénica.

En Estados Unidos |la raza negra presenta nefritis Lupica de un 34 a un 51%,
hispanos entre 31 a 43% a comparacion de la poblacion asiatica quienes presentan
del 33 al 55% de la enfermedad y la raza blanca tienen la probabilidadde presentar
la enfermedad entre un 14 a un 23% '° En Uruguay, segun datos obtenidos del
Registro uruguayo de Glomerulopatias, la enfermedad Lupica con afectacion renal

se da en un 32 hasta en un 42% de las biopsias. 12:3:8.17:19

Su pronta deteccion y tratamiento mejoran el prondstico del paciente con LES, es
por eso que se ha considerado importante realizar una revision bibliografica
actualizada acerca de |a terapeéutica.

Objetivos

Mediante la descripcion de un caso clinico analizar los tratamientos mas
actualizados en Nefritis Lupica realizando una comparacion entre farmacos.
Materiales y Metodos

Estudio descriptivo, retrospectivo mediante la presentacion de un caso clinico y 1a
revision bibliografica actualizada acerca del tratamiento de |la nefritis |upica en las
bases de datos cientificas como PubMEd, Medline, Scopus, Srpinger, Science
direct, Embase, Cochrane y ELSEVIER, la busqueda se realizé con los términos

MeSH de “Lupus Nephritis; Lupus Erythematosus, Systemic; Therapeutics”.




Se escogieron estudios de revision sistematica y metaanalisis., obtenien
articulos cientificos y de los cuales se escogieron 19 articulos para la descripcion
de este caso.

Caso Clinico

Se trata de una paciente femenina de 50 anos, nacida y residente en Pelileo-
Ambato, Ecuador, soltera, ocupacion costurera, instruccion primaria completa.
Presenta antecedentes patologicos personales de Diabetes mellitus en tratamiento
actual con insulina NPH desde hace 20 anos aproximadamente, hipertension
arterial desde hace 5 anos en tratamiento con Losartan 100mg diario. Acude a
Emergencia del Hospital General Docente Ambato por presentarsin causa aparente
y como fecha real hace 7 dias cuadro de edema que inicia a nivel de miembros
inferiores bilateral, blando y ascendente; que ha progresado hacia el abdomen,
miembros superiores y cara motivo por el cual acude.

Signos vitales a su ingreso: T.A 145/69mmHg FC 89Ipm FR 22rpm T°: 37,5°C bucal.
Peso 56Kg Talla: 1.65mts. Glasgow 15/15. Como pertinente positivos se aprecia a
nivel facial eritema malar en alas de mariposa y anasarca que se caracteriza por
ser un edema blando, frio y que deja fovea ++++/+++, localizado en rostro,
extremidades superiores, abdomen y miembros inferiores, pulsos distales
presentes y simeétricos.

En analitica se aprecia anemia normocitica normocromica (Hemoglobina: 13,6 g/dl;
hematocrito de 26%), glucosa 136 g/dl, urea 96,7mg/dL, creatinina 2,4mg/dL con
tasa de filtrado glomerular (CKD-EPI) de 24ml/min, sodio 133mEg/L, potasio
517mEqg/L y Cloro 106mEQq/L. Proteina en orina de 24horas 0.469/24Hrs, EMO:
proteinas+++, bacterias-, células epiteliales+, hemoglobina+, leucocitos 6-
10/campo, hematies 6-10/campo, cilindrosgranulosos+. VIH, VDRL, IgM Hepatitis
C, AgHBs negativos; Anticuerpos anti neutréfilo (ANA) 1/800(positivo), AntiADN
100mg/dL (positivo), complemento C3 7.9mg/DI (disminuido) y C4: 2 mg/DI
(disminuido), ANCAS negativos.

Se le realiza un eco renal donde se describe rinones de situacion, tamano y
forma conservada para |la edad. Bordes |lobulados de predominio izquierdo y

asimeétricos. No se observa una clara relacion cortico-medular. Incremento leve

(o)



de la ecogenicidad del parénquima de forma bilateral, a predomino izquierdc

derecho que mide 92x49x50m. Rinon izquierdo mide 81x46x38 mm. Figura 1y
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Figura 1. Ecografia renal: signos de nefropatia de etiologia a filiarse
FUENTE: Hospital Regional Docente Ambato
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Figura 2. Ecografia renal: signos de nefropatia de etiologia a filiarse

FUENTE: Hospital Regional Docente Ambato

Se intenta realizar biopsia transcutanea guiada por tomografia, pero es fallida. Se
diagnostica a la paciente de Lupus eritematoso sistemico y enfermedad renal
cronica estadio IV secundaria a nefritis lupica.

Se inicia tratamiento con azatiprina25mg cada 12 horas, prednisona 60mg/dia,
furosemida 40mg cada 8 horas, Eritropoyetina 2000Ul trisemanal, amlodipino
10mg/dia, acido félico 1mg/dia y complejo B 1 tableta diaria.

Paciente cona adecuada respuesta al tratamiento, posterior a o cual disminuyen
edemas periféricos y mejora la tasa de filtrado glomerular hasta estadio |lIB y se
mantiene estable en su evolucion clinica.

Discusion

La nefritis lupica es una glomerulopatia mediada por inmunocomplejos. Se dice que

existe el depdsito de inmunocomplejos que al estar bien formados se
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encuentran en una localizacion especifica o tal vez puedan estar depositadc
sangre y con lo cual van a producir inflamacion del glomérulo. Estos
iInmunocomplejos tienden a localizarse en el espacio subendotelial y mesangial para
luego migrar al area subepitelial correspondiente a la membrana basal glomerular.
Se activa el complemento que provoca inflamacion y favorece a la presencia de
fibrosis. Dentro de este sinnumero de pasos que se vienen dandolas citoquinas,
las enzimas proteoliticas y los factores procoagulantes se encargan de mantener el
proceso de inflamacion. 131415
La composicion de los inmunocomplejos consta de ADN, histonas, restos de
nucleos celulares, componentes de la membrana basal glomerular. Clinicamente,
los pacientes con nefritis lupica presentan edemas periféricos, hematuria, sintomas
urémicos sobre todo en estadios avanzados de laenfermedad e incluso presentar
sindrome nefrético. La aparicion en orina de proteinuria >0,5 g/24 horas 0 con una
biopsia renal con clases I, lll, IV 0 V segun la clasificacion diagnostica que se ha
establecido por “The European League Against Rheumatism/American College of
Rheumatology” (EULAR/ACR) #1316
En el sedimento urinario presenta los siguientes puntos:

e Microhematuria

¢ Hematies dismorficos

e Cilindros eritrocitarios
Cabe recalcar que en los pacientes cuyo cuadro clinico esta mas comprometido
pueden presentar: sindrome nefrotico, hipertension y también l|a notable
disminucion del filtrado glomerular.
La proteinuria es uno de los hallazgos importantes; por lo general forma partede
un sindrome nefrotico, que se presenta en hasta 2/3 de los pacientes que ya
presentan glomerulonefritis membranosa, proliferativa difusa y en proliferativa focal,
aunqgue al otro extremo es muy rara en la de tipo mesangial. Se puede presentar
hematuria microscopica ya que la de tipo macroscopico es muy rara y de
encontrarse se |lo ve en la poblacion pediatrica; siendo asi la presencia de 5
leucocitos (piuria) o de eritrocitos (hematuria aislada) es sugestivo de nefritis

activa.
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Los cilindros en orina llegan a presentarse en tansolo en 1/3 de los pacient
aparecen de tipo hialinos y granulares.

La biopsia renal es el método mas certero que proporciona al médicoinformacion
real, asi mismo con la afectacion que se esta produciendo. 4612 Para poder
entender de mejor manera la patologia y poder aplicar acertadamente en el

tratamiento se la ha clasificado de la siguiente manera:

Tabla 1. Clasificacion de nefropatia lupica segun la sociedad internacional

denefrologia y la sociedad de patologia renal >’

=y



v

Vi

En cuanto al manejo terapéutico, se debe instaurar un tratamiento inmunosupresor
preferentemente segun la clase histologica, si la biopsia renal esposible y de la

-Nefritis lupica minima mesangial
-Glomérulos normales al microscopio optico
-Depositos mesangiales en inmunofluorescencia

-Nefritis lupica mesangial proliferativa
-Hipercelularidad mesangial en microscopio optico
-Depositos mesangiales en inmunoflurorscencia

-Nefritis lupica focal

-Lesiones activas o0 inactivas focales con
proliferacionendocapilar o extracapilar segmentaria
o global que afecta a menos del 50% de los
glomeérulos

-Depositos subendoteliales

-Nefritis lupica difusa

-Proliferacion endocapilar o extracapilar (activa o
inactiva) segmentaria o global que afecta a 50% o
mas de los glomérulos

-Los depositos inmunes subendoteliales difusos son
frecuentes.

-Nefritis lupica membranosa

-Depositos inmunes subepiteliales de distribucion
globalo segmentaria o visualizacion de sus secuelas
morfoldgicas

-Nefritis lupica con esclerosis

-El 90% o0 mas de los glomérulos presentan
esclerosisglobal, sin datos de actividad

siguiente manera; -4 6 16.18.19

e (lase I:una etapa mesangial o de cambios minimos. No requiere tratamiento
INMUNOSUPresor.

etapa proliferativa mesangial: se indica el tratamiento

Inmunosupresor si la proteinuria es representativa de 1g/24 horas. Se

recomienda que se puede utilizar prednisona a la misma que se le puede

e Clase IlI:

asociar con micofenolato o también azatioprina.

[ 3]



e C(Clase Ill “focal” y la Clase IV tipo difuso: estadio con peor prot
comparte un tratamiento similar. Para esta clase, se inicia con una induccion
donde se debe administrar los farmacos inmunosupresores con dosis
elevadas enun tiempo establecido que comprende desde 6 meses y que
puede ir hasta un ano. Se recomienda esteroides e inmunosupresores.

Siendo asi cuando la enfermedad se encuentra de manera aguda, se comienza con
3 pulsos intravenosos con 6-metil-prednisolona que puede ser de 500 a 1000mg
correspondientes a 3 dias consecutivos, luego se tiende a administrar prednisona
oral con una dosis de 1mg/kg/dia con una dosis maxima de 80 mg en un dia,
esto en un periodo de un mes

Posteriormente se continua con un tratamiento de mantenimiento, donde setiende
a utilizar los medicamentos hasta 3 0 4 anos de tratamiento

e (lase V"membranosa lupica”, donde se debe tener dos opciones que son:

a. Si la proteinuria es nefrotica: tratamiento con prednisona acompanada de
un inmunosupresor como micofenolato, ciclofosfamida, azatioprina o
anticalcineurinicos
b. Si la proteinuria no es de caracter nefrotico y se ve que la funcionabilidad
renal no se ha visto afectada entonces se debe optar por intensificar a |0s
medicamentos antiproteinuricos.
e C(lase VI “esclerosis avanzada” se indica el tratamiento inmunosupresor
tomando en cuenta aquellas caracteristicas extrarrenales. Se prepara al
paciente para dialisis o para un trasplante renal.

El micofenolato muchas veces se lo indica cuando se quiere preservar la fertilidad
del o la paciente o también en aquellos pacientes cuyas caracteristicas es que
pertenezcan a la raza negra o0 a quienes son provenientes de Sudamérica; la dosis
maxima del mismo es de 3 g en un dia, pero segun literaturas se queda de acuerdo
que una dosis de 2 gramos utilizados en un dia puede ser suficiente para el
paciente. 118

En el caso de la ciclofosfamida su uso ha pasado a ser de segunda opcion, sin
embargo, tiene ciertas indicaciones como, por ejemplo:

e Personas que no tengan adherencia o que tengan poca hacia la via oral
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e Deterioro de la funcion renal
¢ Semilunas en biopsia renal

e Necrosis fibrinoide

La hidroxicloroquina es un antimalarico que se recomienda administrar en dosis
inferiores a 5 mg/kg acompanado de vigilancia por parte de oftalmologia cada ano
con el fin de prevenir maculopatias. Actuan como inmunomoduladores para poder
bloguear las senales emitidas por TLR en |las células plasmaticas.

Dentro de las reacciones adversas de la Hidroxicloroquina se da cuando se
prescribe la dosis diaria superior a 400mg al dia 0 a su vez que exista una dosis
acumulada de 1000 g, donde se puede dar enfermedades maculares subyacentes
o retinianas, si la edad del paciente es mayor de los 60 anos puede causar
enfermedad hepatica.

Se sugiere que los pacientes tengan consultas cada 12 meses con el oftalmodlogo
para poder controlar el grado de toxicidad en la retina."-®

En las formas resistentes o que tienden a recidivas, se recomienda que se debe
esperar por |o menos un tiempo estimado de 6 meses. En aquellos pacientes que
no toleran de manera adecuada el micofenolato y los esteroides se deberia
cambiar a ciclofosfamida y a los esteroides, y viceversa. 1812

El tratamiento con micofenolato y ciclofosfamida fracasa hasta en un 20%. "'
Dentro de las nuevas opciones de tratamiento %1115 tenemos los medicamentos
Anti-células B como el Rituximab que actua como anticuerpo monoclonal anti
CD20. Hay la posibilidad de intervenir en la enfermedad con Belimumab un
anticuerpo monoclonal anti.BAAF “factor activador de la célula B” en aquellos
pacientes con LES, donde existe proteinuria casos muy extranos y la
disminucion de los episodios de recaidas. '°

Los anticalcineurinicos que forman parte de la terapia triple que consistiria enun
anticalcineurinico, mas micofenolato y mas un esteroide; se la administra en dosis
bajas con menor numero de efectos secundarios en las fases que se habia
mencionado anterior mente, es decir en induccion y en mantenimiento. Su uso
estrictamente controlado, especialmente en los niveles existentes en el plasma,
evaluar la funcién renal, la presion arterial, glucosa, perfil lipidico.®
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Los inhibidores de los proteosomas como Bortezomib, que inhibe la sint
aquellos anticuerpos que son el centro diana para aquellos pacientes que tienen
Nefritis lupica, hay la reduccion de proteinuria, los niveles de anti-DNA, disminucion
de las células plasmaticas y también de la actividad relacionadacon el Interferon
de tipo 1.7:°15

Los inhibidores del complemento que blogquean los componentes terminales C5b-9.
En casos de pacientes que presentan Nefritis Lupica que son refractarios a
tratamientos ya dispuestos, se recomienda administracion de Eculizumab
(anticuerpo monoclonal anti C5), muy eficaz especialmente en los pacientes que
ademas tienen patologias como el sindrome hemolitico-urémico o también la
microangiopatia trombotica.®

Las anticitoquinas que actuarian especialmente como bloqueadores de las
citoquinas, en aquellas complicaciones que son de localizacion renal y extrarrenal.
Es decir, al momento que se inhibe la via que induce |la apoptosis TNF-like
juntamente con su recepto, como resultado esperado que exista la disminucion de
la inflamacién y a su vez, también el dano renal.®

Trasplante de células madre: se necesita estudiar mas a fondo sobre este tipo de
tratamiento e indicar que tipos de pacientes son candidatos a recibirlas. 1:9.13

Es importante mencionar dentro del tratamiento que existen situaciones a
considerar al momento de elegir el tratamiento farmacolégico como:

e [Edad:tiende a desarrollar un cuadro clinico mucho mas grave en |0s ninos y
jovenes, aunque se puede realizar el diagnéstico, el tratamiento y su
seguimiento tiende a ser muy parecido. ’?

e Presencia de anticuerpos antifosfolipido: Cuando |la persona no ha
presentado enfermedades trombdticas, o abortos en repeticion, es
recomendable tratar con Aspirina o con Hidroxicloroquina. Cuando se
complica el sindrome hemolitico urémico se recomienda el uso de
Eculizumab. '3

e (Gestacion y lactancia: cuando tiene funcion renal normal y no existen indicios
de actividad inmunolégica, no tiene a contraindicacion que la mujer se
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embarace. Durante |la etapa del embarazo puede recibir hidroxiclor
esteroides, azatioprina y anticalcineurinicos.
El resto de los farmacos inmunosupresores estan contraindicados. %11

En el caso de que la mujer se encuentre en etapa de lactancia, lo recomendable es
no administrarle ciclofosfamida, ni micofenolato; se aprueba el consumo de
hidroxicloroquina, prednisona a dosis bajas.® 3
e Tratamiento de sustitucion: especialmente para la poblacion que tiene nefritis
lUpica, los procedimientos como hemodialisis o |la dialisis peritoneal son bien
aceptados.

Dentro del tratamiento no farmacologico, |os pacientes con nefritis |Upica requieren
de manejo integral basado en la prevencion de riesgo cardiovascular, trastornos
0seos, infecciones y proteccion reproductiva.

Acerca de la proteccion cardiovascular, los pacientes que tienen LES son
propensos a que se dé un estado inflamatorio sistémico persistente. Evitar el
sobrepeso y obesidad, dieta mediterranea, no consumir tabaco, ejercicio fisicode
manera regular. Los IECA y los ARA Il, se deben administrar en los pacientes con
Nefritis Lupica si la proteinuria es mayor a 0,5 g en un dia o la presion arterial es
>120/80 mmHg, teniendo control estricto de presion arterial. En aquellos pacientes
gue presentan hiperlipidemias, se recomienda el uso de estatinas hasta que el LDL
sea menor a 100mg/Dl. No se recomienda que el paciente se encuentre en
exposicion a la luz ultravioleta y también se debe hacerénfasis en las cremas para
que puedan protegerse de la radiacién solar. 1910

Para |la proteccion osea, los esteroides tienden a producir osteopenia, se
recomienda el uso de la vitamina D, acompanada de calcio y bifosfonatos. Los
niveles de la vitamina D en la sangre deben ser de 50 a 100 ng/m| 713

Se debe realizar profilaxis de posibles infecciones: toda persona que se encuentre
recibiendo tratamiento inmunosupresor pude desarrollar neutropenia,
hipoalbuminemia o también el descenso de los linfocitos CD4+. El cotrimoxazol
viene perfecto cuando también el paciente esta recibiendo tratamiento con
ciclofosfamida. 119

Es obligatorio la vacuna contra Haemophilis influenzae y antineumocadcica
conjugada, no se recomienda vacunas con microorganismos vivos. 10
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En aquellas mujeres que se encuentren en edad féertil y que ademas por su
clinico estén recibiendo ciclofosfamida, también deben recibir analogos de GnRH
para que de esta manera no se pierda la funcionabilidad del ovario.'%8

Conclusiones

La Nefritis Lupica es una enfermedad que compromete mucho al paciente que tiene
Lupus Eritematoso Sistémico, para lo cual se debe tener en cuenta la deteccion y
tratamiento oportuno.

Hoy en dia, contamos con una amplia gama de farmacos, sin embargo, su uso debe
tomar en cuenta la presencia concomitante de comorbilidades subyacentes y las
caracteristicas del paciente, por lo cual este no solo considerara los hallazgos
histopatoldgicos, sino sera individualizado para favorecer al pronostico vital del
paciente.

Ademas de considerar el tratamiento oportuno se debe dar un enfoque a la
prevencion.

Consideracion ética

El trabajo de investigacion presentado ha sido realizado medianteconsentimiento
informado de |a paciente de quien se ha obtenido los datos obtenidos y expuesto
en la investigacion, también se realizd6 permisosrespectivos al Hospital Regional
Docente Ambato.
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CAPITULO Ill: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

3.1 Conclusiones

El lupus eritematoso sistémico es una enfermedad heterogénea donde el
funcionamiento renal también se ve comprometido. Los tratamientos para la
Nefritis Lupica como Hidroxiloroquina, Micofenolato y Ciclofosfamida,
Anticuerpos Anticélulas B en ejemplo el Rituximab y tratamiento con células
madre son los farmacos actualmente recomendados y de los cuales se ha
comprobado que pueden mejorar la patologia, frenar la progresion de la
enfermedad y mejorar su calidad de vida.

La hidroxicloroquina, un antimalarico se recomienda como el medicamento
de primera linea para LES y junto con el Micofenolato y |la Ciclofosfamida se
los utiliza ampliamente, estos tan solo llegan a fracasar en alrededor de un
20%.

Nuevas alternativas como el Rituximab y el Bortezomib inhibidores Ia
sintesis de las células involucradas en |la Nefritis Lupica, son opciones de
tratamiento con resultados efectivos y que proporcionan una mejoria al
cuadro clinico.

Al momento de instaurar el tratamiento inmunomodulador es importante
individualizar el tratamiento tomando en cuenta factores como la edad, ya
gue los ninos tienen la enfermedad mas severa; la presencia de anticuerpos
antifosfolipido, sies mujer gestante o en periodo de lactancia.

Si bien es cierto los farmacos inmunomoduladores son parte fundamental
dela terapéutica, es importante recalcar que llevar un control adecuado de
la enfermedad con revisiones meédicas periodicas y mantener un adecuado
estilo de vidason también forman parte vital del plan terapéutico.

3.2 Recomendaciones

Tener cuidado al administrar farmacos en Nefritis Lupica especialmente si la
poblaciéon pertenece a la ninez o a |la adolescencia donde se ha visto que la
enfermedad tiende a tener mas gravedad, por eso se recomienda ser
cauteloso al prescribir un tratamiento a ciertos grupos prioritarios teniendo
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En cuenta el riesgo y beneficio que otorgan los mismos frente a [
enfermedad que se vapresentando.

En el caso de |las personas que posean enfermedades relacionadas con
trombos 0 en mujeres quienes han presentado abortos a repeticion es mejor
tratarlas con acido acetil salicilico o también con Hidroxicloroquina ya que se
ha revisado en estudios su eficacia para poder tratar a la enfermedad y dar
calidad de vida al paciente de mejor manera

En caso de que se presente una mujer que se encuentre en etapa de
gestacionsi conserva su funcion renal dentro de los parametros normales no
tiene contraindicacion de continuar con su embarazo; en el caso de las
mujeres que se encuentran dando de lactar no se recomienda que se le

administre Ciclofosfamida tampoco el Micofenolato.

Fomentar a la poblacion la investigacion en el area de salud para poder
incrementar conocimientos acerca de enfermedades que se presentan
dentrode la comunidad y que aparentemente no son comunes, asi como
otorgar a lospacientes una calidad de vida que sea buena para que pueda
conllevar la enfermedad.
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ANEXOS

Anexo 1: Permiso de obtencion de historia clinica de Hospital Regional
DocenteAmbato
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Anexo 2: Consentimiento informado de la paciente perteneciente
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Anexo 3: Carta de Aceptacion de revista
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