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RESUMEN

La nefritis lUpica es considerada como una glomerulonefritis, la misma que forma parte de
las complicaciones méas comunes del lupus eritematoso sistémico, afectando entre el 40 y
70% de pacientes. Su prevalencia en adultos es de 25-159 casos por cada 100.000
habitantes, mientras que en pacientes pediatricos esta incidencia es de 0.76 por cada
100.000 habitantes cada afio. Se realiz6 un estudio descriptivo, de cohorte transversal, en el
que se analizé informacion referente al tema de diferentes articulos cientificos y material
bibliogréfico que hayan sido publicados durante el periodo 2018-2023, donde se identifico
las caracteristicas propias de la enfermedad, asi como las implicaciones clinicas de esta en
la vida diaria. Como principales resultados se obtuvo que, la nefritis lupica al ser una
complicacion del lupus eritematoso sistémico, afecta prevalentemente a pacientes
femeninos en una proporcion de 9 a 1 en relacion al sexo masculino, ademas tiene una alta
prevalencia en personas de raza negra, hispana y asiatica, en los cuales mostro una
evolucion mas agresiva, con altas tasas de terapia de terapia de remplazo renal. El
diagnostico de la NL se basa en varios criterios como los son la proteinuria y hematuria,
manifestaciones presentes en la mayoria de casos, aun asi, el gold standard es la biopsia
renal percutanea, la cual permite identificar la variante histologica de la enfermedad y
determinar el tratamiento mas util acorde a los hallazgos de dicho estudio. Debido a que el
LES y la NL son enfermedades autoinmunes, de caracteristicas clinicas variables, son un
reto médico en cuanto a su diagnostico, el cual debe ser oportuno, que, junto a un
tratamiento adecuado, su objetivo es evitar exacerbaciones, controlar los sintomas y
mejorar la calidad de vida de los pacientes, promoviendo un estilo de vida saludable,

manteniendo la integridad de 6rganos, aparatos y sistemas, con enfoque en la salud renal.

Palabras claves: Lupus eritematoso Sistémico, nefritis l0pica, glomerulonefritis,

insuficiencia renal crénica, enfermedad autoinmune.



ABSTRACT

Lupus nephntis is considered glomerulonephritis, one of the most common complications
of systemic lupus erythematosus, affecting between 40 and 70% of patients. Its
prevalence in adults 1s 25-159 cases per 100,000 inhabitants, while in pediatric patients,
this incidence 1s 0.76 per 100,000 inhabitants each year. A descrniptive, cross-sectional
cohort study was camed out, in which information regarding the subject of different
scientific articles and bibliographic material that have been published durning the period
2018-2023 was analyzed, where the charactenistics of the disease were identified, as well
as the clinical implications of this in daily hife. As the main results, it was obtained that
lupus nephntis, being a complication of systemic lupus erythematosus, prevalently affects
female patients in a ratio of 9 to 1 conceming males; it also has a high prevalence in
people of black, Hispanic, and Asiatic, in which 1t showed a more aggressive evolution,
with increased rates of renal replacement therapy. The diagnosis of LN is based on several
critenia, such as proteinuria and hematuria, manifestations present in the majonty of cases;
even so, the gold standard is the percutaneous renal biopsy, which allows 1dentifying the
histological vaniant of the disease and determining the most helpful treatment according
to the findings of said study. Since SLE and LN are autoimmune diseases with vanable
clinical charactenstics, they are a medical challenge in terms of their diagnosis, which
must be timely, which, together with adequate treatment, aims to avoid exacerbations,
confrol symptoms, and improve the quality of life of patients, promoting a healthy
lifestyle, maintaining the integrity of organs, devices, and systems, with a focus on kidney
health.

Keywords: Systemic lupus erythematosus, lupus nephntis, glomerulonephntis, chronic

renal failure, autormmune disease.
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CAPITULOI.
1.1 INTRODUCCION.

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune, multisistémica.
inflamatoria, de etiologia desconocida, que entre las causas probables de la enfermedad se
describen: factores genéticos, inmunoldgicos e inclusive hormonales, su origen no es del
todo claro, con gran morbimortalidad. (1)(2)

El LES presenta muchas complicaciones, una de ellas es la nefritis lapica (NL), esta
enfermedad es una glomerulonefritis resultado de las caracteristicas autoinmunes del LES
subyacente, esta puede darse en hasta el 50% de las personas que padecen LES y a largo
plazo es una de las principales causas de enfermedad renal cronica terminal e inclusive de
muerte.(3)(4)(5).

LES y NL son enfermedades que comparten caracteristicas epidemioldgicas similares
como su alta prevalencia en el sexo femenino y la raza africana, asiatica o hispana. En los
altimos afios se ha realizado grandes avances para entender cémo funcionan estas
enfermedades, aun asi la NL es una complicacién con una gran morbilidad y mortalidad,
que de no ser diagnosticada a tiempo puede desencadenar en un dafio renal importante,
llevando a la necesidad de terapia de remplazo renal.(5).(6)

La NL tiene la caracteristica que su diagndstico puede ser complicado, en la actualidad la
presencia de proteinuria es clave en la sospecha clinica de la enfermedad, por lo que el
Gold Estandar es la realizacion de una Biopsia Renal percutanea, la cual si bien tiene
ciertas limitaciones es esencial en la clasificacion de le enfermedad en cada uno de sus
subtipos histologicos y por tanto en la conducta de tratamiento y control a seguir en todos
los pacientes diagnosticados con la enfermedad.(7)

La calidad de vida de un paciente que es diagnosticado con LES, NL, es baja en relacién a
otras enfermedades cronicas, asi todos los tratamientos estan destinados al control de
sintomas, evitar exacerbaciones y posible remision, junto con tratamiento no farmacoldgica
como: promover habitos de vida saludable, deporte son de gran ayuda en el manejo de la
enfermedad. Tanto el LES como la NL son condicionantes en la vida de las personas en
aspectos que van desde la autopercepcion corporal hasta el desempefio laboral y en la vida
cotidiana, por lo que conocer el manejo adecuado del paciente fuera del uso de los

medicamentos es esencial para cualquier médico.(8)(9)
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1.2 PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad crénica y autoinmunitaria de
gran impacto dentro de la salud publica, esta considerada entre unas de las 20 principales
causas de muerte en mujeres de 5 a 64 afios de edad, debido a que es una enfermedad con
una amplia heterogeneidad de presentacion, dificil diagnéstico y poco predecible
desenlace, es asi entonces que esta enfermedad presenta una gran variedad de
complicaciones debido a su origen autoinmunitario, entre las complicaciones que se
pueden encontrar la Nefritis Lapica es la mas comdn que pueden presentar aquellos que
son diagnosticados de LES.

Segun estudios realizados en los Gltimos 15 afios se estima que la prevalencia de LES es de
9 a 241 por cada 100000 personas por afio, con una incidencia de 0.23 a 23.2 por cada
100000 personas por afio.

A nivel mundial varios estudios publicados en los ultimos afios, han concluido que la
prevalencia en paises europeos es menor en relacion al resto de la poblacion, teniendo asi
tasa de incidencia por cada 100000 habitantes en Dinamarca de 2.35, en Francia de 3.32,
en Reino Unido de 4.9 y en Grecia de 7.4. Datos obtenidos de América Central-Sur y Asia
indica tasas de prevalencia de 7.96 y 8.1 respectivamente.

Por su parte la nefritis lupica presenta una prevalencia de 28%-74%. De todos estos se ha
podido identificar que aquellos que presentan nefritis lUpica presentan un 5,71 % de riesgo
de desencadenar compromiso renal cronico. En Uruguay, segun los datos del Registro
Uruguayo de Glomerulopatias (RUG), la glomerulonefritis lUpica (GL) es hallada en 32%-
42% total de biopsias reporta das al registro. En el periodo 1980-2014, de un total de 653
biopsias renales, 237 correspondieron a lupus, correspondiéndose con 36% de las
glomerulopatias secundarias, la mas frecuente después de las vasculitis sistémicas. Ha
tenido en Uruguay una incidencia estable (4,38 por 100.000 habitantes) cuando se
analizaron todas las biopsias renales (de los mayores de 14 afios) durante tres periodos (4).
Por lo tanto, a través de este estudio se busca informacion actualizada y pertinente sobre

las manifestaciones clinicas y el tratamiento para la nefritis lupica.
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1.3 JUSTIFICACION.

El lupus eritematoso sistémico es una enfermedad autoinmune, multisistémica, de etiologia
desconocida, entre las complicaciones que puede presentar, la Nefritis LUpica presenta una
prevalencia de 28%-74%. De todos estos se ha podido identificar que aquellos que
presentan nefritis lGpica presentan un 5,71 % de riesgo de desencadenar compromiso renal
cronico. El lupus eritematoso sistémico es una de las enfermedades autoinmunes con
mayor repercusion en la salud de las personas, sobre todo en el sexo femenino, a su vez la
nefritis lUpica es una de las complicaciones de la enfermedad mas comun, que puede llegar
a producir un gran dafio renal y disminucién en la funcion del 6rgano, por estas razones,
hemos creido conveniente la realizacion de este trabajo de revision bibliografica, por
medio del cual mediante la busqueda de informacion en articulos y libros pertinentes, se
pueda recopilar informacion acerca del lupus eritematosos sistémico con énfasis sen la
nefritis lapica como una de las complicaciones con mayor impacto en la salud de la
poblacién, para que a futuro sirva como base para investigaciones de mayor escala en el
estudios de dicha patologia.

Esta revision bibliografica buscara también describir el tratamiento farmacologico mas
usado y de mayor aceptacion en el manejo de la nefritis IUpica, y determinara otras

complicaciones que se pueden presentar en el lupus eritematoso sistémico.
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1.4 OBJETIVOS

1.4.1 General

Determinar las manifestaciones clinicas mas importantes en la nefritis lUpica
1.4.2 Especificos

e Identificar los factores de riesgo y presentacion clinica de la nefritis lUpica.

e Establecer el tratamiento farmacolégico especifico usado en la nefritis lUpica.

e Describir como afecta la nefritis lGpica en la calidad de vida de los pacientes.
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2. CAPITULOII.

2.1 Antecedentes de investigacion

Las enfermedades reumaticas tienen un amplio grado de afectacion a nivel mundial y es
por esta raz6n que han impulsado multiples investigaciones con el fin de obtener y conocer
informacion que sea de utilidad para cada una de las patologias que estan inmiscuidas, es
asi que la mayoria de investigaciones se centran sobre LES dejando a las complicaciones
de esta enfermedad como la NL de lado y con la necesidad de realizar investigaciones
originales y que contribuyan con informacion necesaria sobre esta patologia.

Al momento de realizar una investigacion sobre la NL es de vital importancia ya que no
solamente es necesario conocer acerca de las tasas de prevalencia, sino también conocer la
sobrevida de aquellos pacientes que padecen ya esta enfermedad asi como también conocer
las manifestaciones clinicas que pueden presentar aquellos pacientes que padecen esta
complicacion y asi también como cuél es su mejor opcion de tratamiento de acuerdo al
estadio en que se encuentran para asi poder brindar una atencion de calidad y calidez a

cada uno de los pacientes que acudan a consulta.

Este tipo de investigacion se fundamenta en elementos que se describen a continuacion:
2.2 Antecedentes internacionales

Todas las investigaciones realizadas a nivel mundial se basan en la explicacién en global
de la LES y dejando a la NL como una enfermedad secundaria y que en la mayoria de los
casos como una estadistica sin explicacion. Gonzalez y Mejia (2021) publican su trabajo en
el que manifiestan que la LES es una enfermedad autoinmunitaria y multifactorial, asi
como sus manifestaciones clinicas y los principales medios diagndsticos que esta
enfermedad presenta, asi también menciona sobre las principales complicaciones que esta

puede presentar que es la NL(10)(11).

Durante el afio 2022 en Colombia se realizd una investigacion dirigida por Ruiz Arreaga en
la cual se realizaba un recuento sobre la prevalencia, las manifestaciones clinicas, los
medios diagnosticos y el tratamiento Gptimo para cada uno de los estadios que pueden
presentar los pacientes en relacién a la nefritis IUpica, este fue un estudio de gran impacto

cuando se publico ya que contribuye con informacion de calidad(12).
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Entre los principales resultados que se ha podido obtener a lo largo de los afios sobre las
diferentes investigaciones realizar se ha podido identificar que la nefritis lupica afecta a un
40% - 70% a los pacientes que presentan lupus eritematoso sistémico, con una prevalencia
en adultos jovenes que presentan la enfermedad de 25-159 por cada 100.000 habitantes,
mientras que en pacientes pediatricos esta incidencia varia a 0.76 por cada 100.000
habitantes cada afio y con una afectacién por grupo poblacional de: afroamericana (34-
51%), hispanos (31-49%) y asiaticos (33-82%) que en relacion con la poblacion caucasica
(14-23%)(13)(12).

Ademas de eso en cuanto a las manifestaciones clinicas que presentan son: dolor articular,
erupciones o fotosensibilidad, ademas de acompafarse de sindrome nefrético o nefritico,
asi tambien el principal método diagnostico es la proteinuria en orina y su Gold estandar
para el diagnostico es la biopsia mas puncién y aspiracion de rifién en el cual nos podra
identificar su grado de afectacion renal ademas de ayudarnos a clasificar para asi ofrecerle
a cada uno de los pacientes su mejor tratamiento de acuerdo a su estadio en el que se
encuentren(14)(15).

2.3 Antecedentes nacionales

En el contexto nacional se describen escasas investigaciones dedicadas al estudio de la
nefritis lapica como una de las principales complicaciones del LES en el cual se evidencie
informacion de gran importancia sobre su prevalencia, manifestaciones clinicas, métodos
diagnosticos, clasificacion o su tratamiento, la mayoria de estos estudios se basan en casos
estadisticos y su morbimortalidad que en muchos de los casos no ha cambiado a pesar del

uso de nuevos tratamientos.

En el afio 2019 Brevis y sus colaboradores en su investigacion titulada correlacién
anatomo-clinica entre clases y subclases proliferativas de nefritis lUpica en biopsias
renales: experiencia de un centro Unico sobre el diagnostico y clasificacion de cada uno de
los pacientes deacuerdo a los resultados de las biopsias optenidas con la finalidad de
estratificar su sobrevida y su mejor tratamiento para asi poder brindarle el mejor

tratamiento a cada uno de los pacientes.

En cuanto a la revista colombiana de reumatologia durante el afio 2022 se manifiestan un
sin nimero de investigaciones en relacién con LES de las cuales Teran Luis en su estudio

factores clinicos e inmunoldgicos asociados con nefritis ldpica en una poblacion de
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pacientes argentinos: un estudio transversal manifiesta los principales anticuerpos que se
van a encontrar durante el desarrollo de la NL asi como también de la fisiopatologia propia
de esta enfermedad misma que puede acompariarse de manifestaciones clinicas propias del
LES, permitiendo conocer sobre el desarrollo de la enfermedad pero no sus metodos

diagnosticos ni su tratamiento.
2.4 Antecedentes locales

El presente trabajo de investigacién constituyen uno de los primeros en relacion sobre el
desarrollo de la Nefritis Lupica que se lleva a cabo en la ciudad de Riobamba, ya que
existen diferentes trabajos de investigacion en los que se reportan casos clinicos sobre LES
y las principales complicaciones que esta enfermedad produce mencionando a la NL como
una complicacion y no como una enfermedad que es caracterizada por su propia
fisiopatologia, prevalencia, manifestaciones clinicas, métodos diagnosticos y tratamiento
unico. Por lo tanto, los resultados de este estudio significan un paso importante para
obtener informacion concreta sobre la NL en la provincia de Chimborazo y
especificamente en la ciudad de Riobamba ya que es una enfermedad que afecta a nifios,

adultos y ancianos en general.
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3. BASES TEORICAS
3.1 LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad de caracter autoinmune, crénica y
multisistémica, que se caracteriza por una respuesta inmune en relacion a la produccion de
anticuerpos dirigidos a antigenos celulares con la subsecuente inflamacion del tejido
conjuntivo.(1)(10). Dentro de la rareza de enfermedad autoinmune el LES es una de las
mas comunes, tiene manifestaciones clinicas muy heterogéneas que se caracteriza por
remisiones y exacerbaciones, las cuales pueden afectar a varios 6rganos y sistemas, que
van variando con el tiempo, y por tal motivo aun en la actualidad suponen un reto
diagndstico, esto se puede explicar por su caracter multisistémico, la clinica junto con
examenes de inmunologia nos permiten llegar al diagnostico.(1)(2)

El LES es una enfermedad que plantea una gran morbimortalidad en caso de no ser tratada
a tiempo, se ha descrito multiples complicaciones que pueden ser mortales o condicionar el
estilo de vida de las personas. (11)

Se ha planteado multiples origenes tales como: genético, inmunoldgico, hormonal e
inclusive ambiental, aun asi, su etiologia resulta ser desconocida.(10). Su diagnostico se
basa en hallazgos clinicos y pruebas de laboratorio, y el tratamiento convencional de la

enfermedad se basa en la severidad de las manifestaciones clinicas.(1)
3.1.1 Epidemiologia

El LES es una enfermedad que tiene un amplia afectacion a distintos grupos poblacionales,
pero existe ciertos factores de riesgo como: mujeres sobre todo si han recibido tratamientos
hormonales de sustitucion o anticonceptivos, al igual que mujeres con menarquias
temprana, personas en un grupo de edad entre los 15 y 44 afios de edad, raza
afroamericana, asiatica 0 hispana en estos casos inclusive no solo existe mayor
prevalencia sino mayor agresividad en las manifestaciones clinicas y complicaciones
derivadas de la enfermedad, por ultimo el tener familiares con antecedentes de
enfermedades autoinmunes, son los principales factores con los que se ha hallado riesgo de
algin momento de la vida padecer LES.(1)

La prevalencia de LES a nivel mundial seria de 43.7 personas por cada 100000 con una
cantidad total de personas de alrededor de 3.47 millones, estas estadisticas son muy
variables en zonas como el sur de Asia la prevalencia es de 15.9 personas por cada 100000

mientras que en paises de Latinoamérica tiene una prevalencia de hasta 100 personas por
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cada 100000, existe una amplia diferencia entre paises de una misma region tal es el caso
de Brasil y Cuba que reportan una prevalencia de hasta 351 y 424 personas por cada
100000 respectivamente, datos que contrastan a argentina que reporta una prevalencia de
6.06 por cada 100000, convirtiéndose en el pais con menor prevalencia de esta
enfermedad, ademas resulta importante mencionar la alta prevalencia de mujeres la cual es
de 28 a 196 personas por cada 100000.(12)(13)

Existe una amplia prevalencia de mujeres en relacion a hombres que son diagnosticadas de
la enfermedad en alguna etapa de la vida, sobre todo aquellas que se encuentran en edades
de procrear, aun asi en el caso de los hombres se observa mayor prevalencia de
enfermedades cardiovasculares, anemias hemoliticas, eventos trombéticos y citopenias
entre otras, que se pueden relacionar con factores de riesgo propios del hombre como el
tabaquismo y consumo de alcohol, la relacién de la presencia de LES y el sexo femenino
aun no es clara, se ha realizado varios estudios en donde se menciona que el cromosoma X
guardaria relacion con mayor prevalencia de la enfermedad en este sexo, a su vez la
presencia de estrégenos enddgenos guardaria relacion con la posibilidad de que se de esta
enfermedad sea predominante en mujeres. (14)(15)

El LES es una enfermedad que en la actualidad cada vez se comprende mas y tanto sus

efectos y complicaciones son mas controlables.(16)

3.1.2 Fisiopatologia

~/
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Ilustracion 1 Fisiopatologia LES

La fisiopatologia del LES es una interaccion entre multiples factores inmunoldgicos,
genéticos, hormonales y ambientales.(17) El sistema inmune tiene dentro de sus

principales funciones la defensa del cuerpo contra microrganismos, evitar el desarrollo de
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enfermedad autoinmunes, tumorales y alergias, lo que sucede en el caso del LES es que los
linfocitos tipo B dan lugar a procesos inflamatorios en mdaltiples 6rganos del cuerpo. Los
linfocitos B son precursores de anticuerpos y citoquinas proinflamatorias, que a su vez
regulan la actividad de los linfocitos T, estas citoquinas son la Interleucina 2 (1L-2), Factor
de necrosis tumoral (TNF) e Interferon alfa (INF-a).(10). La actividad de estas citoquinas
contribuye a que se dé manifestaciones clinicas variables que van desde fatiga y dolor
articular hasta dafio orgénico.(18).

El factor genético del LES es importante en el diagndstico de LES, la presencia de
polimorfismo de un solo nucleétido aumento el riesgo de padecer LES, a su vez factores
ambientales la exposicién a rayos UV, fumar, medicamentos, y cierto virus como el de
Epstein Barr son modificadores epigenéticos que pueden ser relacionados con mayor
probabilidad de padecer LES. (16)

3.1.3 Diagnostico

La presentacion clinica de LES a menudo es comparable con sindrome viral en los que se
puede manifestar sintomas generales como pérdida de peso fatiga, y fiebre en bajos grados,
a su vez también puede manifestarse artralgias o artritis. Las manifestaciones cutaneas con
comunes pueden manifestarse en el 75 a 80% de casos de pacientes entres las cuales se
puede presentar exantema, ulceraciones, alopecia difusa y lesiones eritematosas de
predominio malar.(18)(19)

Al tratarse de una enfermedad con un conjunto amplio de manifestaciones clinicas la Liga
Europea de Reumatologia (EULAR) y el Colegio Americano de Reumatologia (ACR)
crearon un conjunto de criterios con los cuales clasificar a la enfermedad, estos criterios
tienen un especificidad del 93.4 %, el punto de partida para estos criterios es la presencia
de Anticuerpos antinucleares positivos mayores a titulo de > o igual a 1/180, sumado a
criterios clinicos e inmunoldgicos, con los que si la suma total resulta en 10 0 mas puntos
seria el puntos de partida para clasificar a los pacientes que padecen esta enfermedad, es
importante mencionar que estos criterios no fueron disefiados para llegar a un diagndstico
concluyente, se ha reportado que esta clasificacion pueden llegar a producir hasta un 30%

de error en el diagndéstico. (15)(20)
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Criterios de inclusion
e  Anticuerpos antinucleares titulo >1:80 en células Hep 2

Criterios clinicos Puntaje Criterios inmunolégicos m

Dermatoldgicos Complemento

Alopecia no cicatricial Bajo ¢3 o bajo c4
Ulceras orales Bajo c3y bajo c4

Lupus discoide

o A NN

Lupus agudo cutaneo

Neurolégico
Delirio
Psicosis
Convulsiones

Hematol6gicas

Leucopenia
Trombocitopenia
Hemolisis autoinmune

llustracion 2EULAR y ACR criterios de clasificacion de LES
Fuente: Dérner T, Furie R. Novel paradigms in systemic lupus erythematosus. Lancet. 2019; 393.
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Los biomarcadores juegan un papel importante en el diagnostico del LES, estos son Utiles
para clasificar la enfermedad, evaluar la actividad y reflejar la efectividad de la terapéutica,
encontrar un biomarcador ideal es practicamente imposible, ya que al tratarse de una
enfermedad autoinmune con una patogénesis compleja y que muestra una clinica muy
amplia, un biomarcador puede detectar un aspecto en especifico del LES pero no a todos
los componentes de la enfermedad, se puede destacar el uso del ANA, complemento C3 y
C4, VSG, PCR, Anti DNA y Anti Sm, cada uno con su utilidad y especificidad o
sensibilidad especifica.(21)(22)

3.1.4 Tratamiento

El tratamiento principal de esta enfermedad consiste en mantener controlado los sintomas
de la misma, con una actividad inflamatoria baja, el tratamiento debe ser monitoreado y en
caso de no lograr los objetivos se debe buscar terapias complementarias.(20) Por las
multiples complicaciones relacionadas con el LES se debe buscar siempre la prevencion de
infecciones mediante la inmunizacion contra la influenza o en mujeres jovenes con
vacunas contra HPV, se debe controlar los riesgos cardiovasculares como la
hiperlipidemia, HTA, y tromboprofilaxis y prevencion de fracturas en pacientes con
factores de riesgo, por ultimo se deben evitar habitos nocivos y la exposicion a radiacion
UV. (15).

El tratamiento farmaco se basa en el uso de varios grupos de farmacos tales como:

e Antimalaricos: Estos tienen efectos fotoprotectores, hipolipemiantes e inhiben la
funcién del factor activador de células B. Siempre que no exista alguna
contraindicacién el uso de antimalaricos es necesario: el uso de Hidroxicloroquina
se asocia con una sobrevida libre de dafio mayor a quienes no los usan.

e AINES: El uso de AINES es muy comun en el manejo de pacientes con LES se usa
en gran medida para el tratamiento de dolor y procesos inflamatorios, su uso debe
ser medido e individualizado para cada paciente buscando indicar terapias cortas y
que eviten efectos adversos propios de este grupo de medicamentos.

e Inmunosupresores: Son muy usados en LES moderado y grave, su funcién radica
en usar estos medicamentos en 2 etapas, la primera conocida como de induccion en
donde se busca detener el dafio y la etapa de mantenimiento en donde se consolida
la remisién de la enfermedad. Dentro de estos farmacos se puede mencionar a el

acido micofenolico, ciclofosfamida, azatioprina, metotrexato y ciclosporina.
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e Terapia Biologica: En este grupo de medicamentos se puede mencionar al

Belimumab y rituximab los cuales se usan en casos como artritis y serositis.(10)(2)

3.2 NEFRITIS LUPICA

El lupus eritematosos sistémico es considerado como una enfermedad autoinmunitaria, ya
conocido esto podemos tratar de definir a la nefritis lUpica como una de sus peores y mas
frecuentes complicaciones las mismas que son descritas desde 1974, esto gracias a que
diferentes investigaciones han permitido comprobar que aproximadamente dos tercios de
los pacientes van a presentar compromiso renal en algin momento durante el transcurso de
la enfermedad, asi también como cambios en la histologia renal que se encuentran
intimamente relacionadas con la clinica individual de cada paciente y también a la
respuesta al tratamiento que esté presente o a la evolucion de la enfermedad.(3)(4)(5).

La nefritis lupica es considerada como una glomerulonefritis la misma que forma parte de
las manifestaciones clinicas mas comunes del lupus eritematoso y que afecta en especial a
jovenes de raza hispana, asiatica y africana, dicho esto todos aquellos pacientes que
presenten esta afectacion tienen un alto riesgo de presentar una afectacion renal terminal,
lo que indica que aumentaria su morbimortalidad, la misma que presenta diferentes
factores etioldgicos como son factores genéticos, hormonales y ambientales. (23)(24).

Es por esta razon que si se sospecha de la presencia de nefritis lupica se debe considerar la
opcién de realizar una biopsia renal en todos aquellos que presenten algin grado de
afectacion a nivel renal como puede ser la presencia de hematuria glomerular y cilindros
celulares, proteinuria >0.59/24 horas, relacion proteinuria/creatinuria >500mg/g, descenso
inexplicable de tasa de filtracion glomerular y presencia de sedimento urinario activo
(presencia de cilindros patologicos, hematuria microscépica, leucocituria).(25)(6)(26)

La nefritis lGpica debe ser considerada como una enfermedad de gran importancia ya que
es necesario un diagnostico oportuno, con la finalidad de prevenir que esta pueda aparecer
como complicacién del lupus eritematoso sistémico por lo que es de vital importancia un

seguimiento de todos aquellos pacientes que presenten dicho diagnostico. (27)(28)
3.2.1 Epidemiologia

En la actualidad se considera que la nefritis lUpica afecta a un 40% - 70% a los pacientes
que presentan lupus eritematoso sistémico, pero a su vez es dependiente de factores

propios de cada paciente como son la etnia, sexo, edad.(29)(30)
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De acuerdo con estudios previos epidemioldgicamente hablando acerca de la nefritis lUpica
se ha podido evidenciar una prevalencia en adultos jovenes que presentan la enfermedad de
25-159 por cada 100.000 habitantes, mientras que en pacientes pediatricos esta incidencia
varia a 0.76 por cada 100.000 habitantes cada afio asi también esta estadistica va variando
de acuerdo a la region y etnia, ademas el mayor grupo poblacional afectado son los
afroamericana (34-51%), hispanos (31-49%) y asiaticos (33-82%) que en relacién con la
poblacidn caucésica (14-23%).(31)(32)

De acuerdo a las tasas de prevalencia antes mencionadas se ha podido identificar que en
cuantos al grupo étnica que presenta mayor riesgo de presentar esta enfermedad temprana
y con mayor agresividad van a ser las personas afroamericanas, asiaticas e hispanas con
una incidencia del 30-43% del total de pacientes que este diagnostica asi también este
grupo poblacional es capaz de presentar entre un 8-25% mas probabilidades de presentar
enfermedad renal cronica.(30)

Hasta antes de 1970 se consideraba que la sobrevida a 5 afios de aquellos pacientes con
nefritis lapica en clase I11 o IV era de aproximadamente 20%, mientras que la sobrevida a
10 afios es de aproximadamente solo el 12% , en la actualidad los tratamientos y las
terapias han mejorado por los avances cientificos que hemos podido ser parte durante los
altimos afos, lograndose asi una remision de la enfermedad hasta un 50% a 55%, es asi
que en la actualidad la sobrevida a 5 afios es del 70-80% mientras que la sobrevida a 10
afios es de 40-45%.(30)

A pesar de todos estos cambios en los Ultimos afios lastimosamente entre un 5% a 20% del
total de pacientes que presentan nefritis lUpica pueden desarrollar enfermedad renal crénica
en un lapso de 10 afios a partir de su diagnostico. En estados unidos se ha podido
identificar que el 35% de pacientes con diagndstico de LES debutan también con nefritis
lUpica o son capaces de presentar esta complicacion durante su primer afio de su
diagnostico.(6)

En contraste en Latinoamérica se encontré una incidencia de nefritis lGpica del 53% en
pacientes que fueron diagnosticados con lupus eritematoso sistémico durante el primer afio,
y de forma mas explicita en el caribe se ha podido obtener informacién que nos menciona
que entre el 50%-55% de pacientes con diagnostico de lupus eritematoso sistémico son
capaces de presentar riesgo de padecer nefritis lUpica frente a un individuo previamente
sano. (4)(30)
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Los pacientes que presentan diagndstico de nefritis l0pica tienen una tasa mas elevada de
mortalidad en relacion con aquellos pacientes que no presentan dicha complicacion; la
mortalidad oscila entre el 5% al 25% de pacientes que la presentan, asi también la
mortalidad aumenta en aquellos pacientes que ademas presentan insuficiencia renal crénica
presentando una tasa de mortalidad del 20-40.5%. (26)(25)

Cabe recalcar que entre el 10% y el 30% de los pacientes que presentan un diagndstico de
nefritis lUpica progresaran a insuficiencia renal, por lo que por este estadio tendran que
acceder a una terapia de reemplazo renal, sobre todo si presentan formas proliferativas de
dicha patologia como la clase Il1, IV o I1I/1V + V. Se ha podido identificar que con la el
tratamiento adecuado instaurado para cada uno de los pacientes se ha establecido asi que se
puede presentar un 92% de probabilidades de preservar la funcion renal hasta 10 afios
después de su diagndstico.(25)(32)(26)

3.2.2 Fisiopatologia

En cuanto a la fisiopatologia de la nefritis lUpica esta presenta 3 caracteristicas importantes
las cuales son: la autorreactividad inmune , céelulas plasmaticas de vida prolongada y las
células t que ayudan en la inmunizacién con antigenos nucleares, esto ocurre
principalmente en aquellas variaciones genéticas e inmunitarias que impiden asi la
eliminacion normal de la cromatina plasmatica, la apoptosis de los podocitos y su no
regeneracion, la necrosis que es causada por la apoptosis de los neutrofilos que producen
una liberacion de los nucleosomas al espacio extracelular los cuales posterior a esto se
unen a los receptores TLR9 de las células dendriticas plasmocitoides que producen la
secrecion de interferon | que producen una respuesta autoinmunitaria.(33)(34)(35)

Esta respuesta autoinmunitaria que se la puede asemejar con una respuesta inflamatoria
ante un proceso viral son capaces de desencadenar sintomas inespecificos como fiebre,
malestar general, astenia, artralgias o mialgias que son causadas por la secrecion ademas
de interferon 7 y 5 asi como también de citoquinas proinflamatorias CXCL10 y CXCLJ5,
gue a su vez en conjunto activan a los receptores TLR 7y TLR 9 de las células dendriticas
que van a producir una reaccion que alargara la vida de los podocitos y posterior limitara
su regeneracion.(36)(37)

En el interior del rifidn se produce la activaciéon inespecifica de los linfocitos b
autorreactivos lo que a su vez produce una respuesta policlonal de anticuerpos en el nicleo

celular de los depositos de IgM, IgA e 1gG, esta formacion de los complejos en el
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mesangio que son las causantes de las lesiones de clase | y I, la formacion subendotelial

de los complejos inmunes que a su vez causan lesiones de grado 11l y 1V, lo que a su vez

puede causar lesiones subepiteliales de los complejos autoinmunitarios asi como las

superposiciones H1/1V y el 1V/V.(38)(39)(40)

Se ha descrito en los Gltimos afios sobre la fisiopatologia de la nefritis lGpica que la

formacion de complejos inmunes se da in situ por la union a los nucleosomas de las células

renales, ademas de esta otra fuente que provee los neutréfilos de manera secundaria es la

necrosis por la liberacion de trampas extracelulares por los anticuerpos contra la

interleuquina LL37, también los anticuerpos anti ADN activan a las células endoteliales y

mesangiales mediante otros mecanismos.(41)(42)(43)

ANTICUERPO PREVALENCIA ESTRUCTURA RENAL CELULA
(%) RESIDENTE A LA QUE SE UNEN
Ac anti DNA 70-96 Membrana basal glomerular
Células mesangiales
Células epiteliales glomerulares
Células endoteliales glomerulares
Células epiteliales del tbulo proximal
Ac antinucleosoma 60-90 Membrana basal glomerular
Células mesangiales
Células epiteliales glomerulares
Células endoteliales glomerulares
Ac anti RO 25-44 Membrana basal glomerular
Ac anti Smith 10-60 Membrana basal glomerular
Ac anti Clq 40-97 Membrana basal glomerular
Ac anti alfa actina 20 Glomérulo
Células mesangiales
Podocitos
Ac antianexina Il 32-65 Glomérulo
Células mesangiales
Ac antiproteina P 75 Glomérulo

ribosomal

Células mesangiales

Tabla 1. Anticuerpos y su relacion con las estructuras renales
Fuente: Dres. Ricardo Silvarifio, Gabriela Ottati, Oscar Noboa. 2019;65.

La produccion anémala del material genético y la produccion anémala y adaptativa que

producen anticuerpos contra antigenos nucleares celulares,

como DNA, DNA
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Ribosomal,Smith,C1q,alfa actinina, antianexina, proteina ribosomal y antinucleosoma, que
van a constituir inmunocomplejos que van a encontrarse formando parte de la estructura
del rifion como la membrana basal glomerular, las células mesangiales, las células
epiteliales del tubulo proximal, los podocitos, las células endoteliales y epiteliales
glomerulares que sumado a otros compuestos como los linfocitos B, interferon 7 y 9, la
interleucina 2 y 8 conducirdn a la formacion de complejos inmunes que llevan a
inflamacion, infiltracion, lesion intrarrenal y desarrollo de proteinuria que degenera al
rifdén.(37)(44)

El aumento en los depdsitos de los complejos inmunes en la membrana basal se produce
por la activacién de la membrana en cambio la deficiencia de este complemento disminuye
la optimizacion y eliminacion de autoantigenos lUpicos del espacio extracelular y todos
estos factores causan directamente inflamacion y un dafio inmunologico asociado.(45)(46)
La generacion de anticuerpos en contra del complemento tienen un rol en la fisiopatologia
de la nefritis lupica y esto se debe a que por la aparicion y el incremento en las
concentraciones de anticuerpos contra c3b y clq esto por la acumulacion de meses o
semanas son caracteristicas que anteceden a las recaidas clinicas renales ya que facilitan el
depdsito de complejos autoinmunes.(47)(48). Los depositos de complejos inmunes
subepiteliales inducen la aparicion de glomerulonefritis secundaria y sindrome nefrético
por el dafio directo a los podocitos.(49)

La aparicion o formacion de las semilunas glomerulares ocasionan la activacion de células
de la pared epitelial en el espacio urinario por la proliferacion de la misma, esto a su vez
produce como resultado la ruptura de la membrana basal glomerular lo cual permite el paso
de plasma al espacio de Bowman, ademas de otras sustancias como son el fibrindgeno esto
a su vez ocasiona la hiperproliferacion de las células epiteliales parietales.(44)

En etapas tardias las células parietales epiteliales pierden su polaridad y producen matriz a
su alrededor que ocasiona depositos en panal de abeja en el espacio de Bowman que
transforman  semilunas celulares en semilunas fibrocelulares que ocasionan

glomeruloesclerosis llamada como la nefritis lupica V1.(50)
3.2.3 Diagnostico

La nefritis lupica al igual que el lupus eritematoso sistémico es una enfermedad de
presentacion clinica muy variable, en muchos de los casos la NL se puede presentar

aisladamente sin tener indicios claros de LES, por lo cual el diagnéstico de la misma es un
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desafio. Dentro de las caracteristicas clinicas mas comunes se encuentran la proteinuria,
sedimento urinario anormal, lesion renal e hipertension arterial. (7) La evolucion de las
manifestaciones clinicas puede ser muy variables, puede darse casos en los que el
uroandlisis, funcidn renal y proteinuria de 24 horas se encuentren dentro de valores

normales.(51)

MANIFESTACIONES CLiNICAS DE LA NEFRITIS LUPICA
Manifestaciones clinicas o de laboratorio Porcentaje
Proteinuria 100%
Rango nefrético 50%
Sindrome nefrético establecido 50%
Hematuria microscopica 80%
Anormalidades tubulares 70%
Insuficiencia renal 60%
Hipertensidn arterial 30-50%
Cilindros heméaticos 10-30%
Hipercalcemia 15%
Nefritis rapidamente progresiva <15%
Hematuria macroscépica <5%

Tabla 2. Manifestaciones clinicas de la NL
Fuente: Martinez Avila MC, Almanza Hurtado AJ, Rodriguez Blanco JD, Rodriguez Ydnez T, Daza Arnedo,
Martinez GA. Nefropatia lupica: una puesta al dia. Revista colombiana de Reumatologia. 2021 junio

La NL generalmente no se presenta sola en muchos casos puede existir caracteristicas
extrarrenales como dolor articular, erupciones o fotosensibilidad, ademéas de acompafarse
de sindrome nefrético o nefritico, por lo que un analisis de orina puede resultar clave en el
diagnostico temprano de la enfermedad. (52)

El uso de tiras reactivas puede ser Util en la identificacion de proteinuria, pero se debe
manejar con cautela, ya que puede dar lugar a falsos positivos o falsos negativos, esta es la
razon por la que la realizacion de uroanalisis es fundamental para identificar
manifestaciones tales como hematuria, en teoria debe estar presente proteinuria para
realizar un diagnostico de NL aun asi la realizacion de medicién de proteinuria en 24 horas
es fundamental en la confirmacion diagnostica.(53)El ACR y EULAR define a la NL como
la proteinuria persistente mayor a 500 mg en 24 horas, proteinuria positiva en mas de 3
ocasiones o presencia de cilindros, mientras que el grupo Systemic Lupus Erythematosus

International Collaboratiing Clinics (SLICC), define como NL a la presencia de proteinuria
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mayor a 500 mg en 24 horas, un indice proteinuria creatinuria mayor o igual a 50
mg/mmol y ademas indica que una biopsia real positiva junto con la presencia de ANA y

anti DNA son suficientes para un diagndstico.(7)
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llustracion 3 Progresion del dafio renal comparando una persona sana y pacientes con NL.
Fuente: Anders HJ, Saxena, Zhao Mh, Parodis |, Salmon J, Mohan C. Lupus nephritis. Nature
Reviews. 2020; 6(7).

Fisiologicamente una persona con el paso de los afios va disminuyendo su tasa de filtrado
glomerular proporcionalmente resultado de la perdida gradual de nefronas, por lo que los
rifiones tendria un promedio de utilidad hasta llegar en un estadio de insuficiencia renal
cronica terminal de mas o menos 100 a 120 afios, esto se puede ver alterado por casos en
los que ciertas personas nacen con menor cantidad de nefronas o presenten dafios renales a
lo largo de su vida, en el caso de paciente con LES complicada con NL cada brote de la
enfermedad equivaldria a un episodio de enfermedad renal aguda con la subsecuente
perdida de nefronas y dafio irreversible del rifion, en estos casos la utilidad del rifion en
afios se veria acortada, todo esto explica por queé el inicio oportuno de la terapia adecuada y
los controles de creatinina y tasa de filtrado glomerular son cruciales en el manejo y
diagnostico de pacientes con NL.(54)

Actualmente el Gold Estandar para el diagndstico de la NL es la biopsia renal percutanea,
ya que es capaz de detectar casos de NL silente, ademas de indicar el grado de la actividad
inflamatoria y el dafio tisular, a su vez también permite realizar un diagnéstico de otras
patologias que pueden afectar a los rifiones en personas que padecen LES, como la

nefropatia por IgA, nefropatia diabética entre otras.(54)(51)
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La biopsia renal es un procedimiento intervencionista que se realiza hace ya varias
décadas, actualmente su cualidad radica en la capacidad de diagnosticar y determinar el
pronostico de una determinada enfermedad, sin embrago, al ser un procedimiento invasivo
no esta exento de complicaciones varias que varian del 0 al 45% de los casos, que pueden
ser hemorragias, obstruccion renal, necesidad de embolizaciones, en casos graves shock

séptico y en casos leves hematomas subcapsulares, dolor o macrohematuria.(55)
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Ilustracion 4 Algoritmo de tratamiento para el diagndstico y tratamiento de NL
Fuente: Anders HJ, Saxena, Zhao Mh, Parodis I, Salmon J, Mohan C. Lupus nephritis. Nature Reviews. 2020; 6(7).

El método de realizacion de un biopsia renal consiste en la realizacion de un puncion del
rifén buscando obtener un muestra del mismo con los cual realizar diversos estudios
histopatolégicos, en el 95% de los casos se ha reportado que las punciones recogen la
muestra suficiente, es una técnica generalmente realizada por un radiélogo especializado
en intervencionismo o en cierto casos por un urélogo, todo este proceso es guiado por
ecografia, se menciona la posibilidad de que se pueda guiar por tomografia pero debido a
las complicaciones intrinsecas del método y la alta fiabilidad de los equipos de ecografia

actuales, no es el método de eleccion.(56)(57)
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La principal funcion de la biopsia renal esté en la caracterizacion de le enfermedad es una
técnica de gran ayuda el manejo de pacientes con distintas enfermedades renales en todas
las etapas de dafio renal, ademas permite identificar la necesidad de didlisis.(58)

El dafio renal producido por la NL es presentado por glomerulonefritis secundario al
deposito de inmunocomplejos, aun asi al igual que el cuadro clinico puede haber una
presentacion variada a nivel histolégico que puede manifestarse como podocitopatia o
microangiopatia lUpica, esta Gltima puede estar presente hasta en el 5 a 25% de los casos,
aunque es el Gold Estandar, existe ciertas limitaciones como que no existe una clara
diferencia histoldgica entre NL clase Il y clase IV al igual que dependiendo del sitio de
puncion los resultados pueden cambiar.(59)(60)

El papel de la Biopsia renal es ampliamente discutido en el diagndstico y tratamiento de la
NL, si bien es un método confiable y realizar hallazgos como la presencia de células
inflamatorias es un indicador de mal prondstico a largo plazo, en varios casos se ha hallado
procesos inflamatorios aun en pacientes con remision clinica, el encontrar una disminucion
en proteinuria menor a 0.7-0.8 g/dl es un mejor predictor a largo plazo. Los biomarcadores
podrian tener un papel clave en la prediccion de dafio renal cronico tales como el uPAR y
EGF. (61)

3.2.4 Clasificacion

Para poder establecer una clasificacion del grado de afectacion del lupus eritematoso
sistémico sobre el rifion provocandola asi como nefritis lUpica la “The European League
Against Rheumatism/American College of Rheumatology” (European League Against
Rheumatism/American College of Rheumatology) establecié diferentes criterios a cumplir
para que estas puedan ser instauradas y estas son: Microhematuria, hematies dismorficos y
cilindros eritrocitarios (62)(63)(64)

Aungue en otros casos no pueden presentar este cuadro clinico ya que van a presentar un
grado mas amplio de afectacion razén por la cual pueden aparecer estos criterios: sindrome
nefrético, hipertension y también la notable disminucion del filtrado glomerular. Con lo
cual nos indica que la enfermedad ha avanzado en gran rapidez.(64)

Clasificacion de nefropatia lUpica segun la sociedad internacional de nefrologia y la

sociedad de patologia renal.(64)
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Clase Caracteristica histoldgica

I -Neffritis lipica minima mesangial
-Glomérulos normales al microscopio 6ptico

-Depositos mesangiales en inmunofluorescencia

1 -Nefritis lipica mesangial proliferativa
-Hipercelularidad mesangial en microscopio éptico

-Depositos mesangiales en inmunofluorescencia

11 -Nefritis ltpica focal

a menos del 50% de los glomérulos
-Depodsitos subendoteliales

v -Nefritis ltpica difusa

glomérulos

-Los depositos inmunes subendoteliales difusos son frecuentes.

V -Nefritis lGpica membranosa

morfologicas

-Lesiones activas o inactivas focales con proliferacion endocapilar o extracapilar segmentaria o global que afecta

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

-Depdsitos inmunes subepiteliales de distribucion global o segmentaria o visualizacion de sus secuelas

Vi -Nefritis lupica con esclerosis -El 90% o mas de los glomérulos presentan esclerosis global, sin datos de

actividad

Tabla 3. Clasificacion de la Nefropatia Lupica
Fuente: Martinez Avila MC, Almanza Hurtado AJ, Rodriguez Blanco JD, Rodriguez Ydnez T, Daza Arnedo,
Martinez GA. Nefropatia lupica: una puesta al dia. Revista colombiana de Reumatologia. 2021 junio

3.2.5 Tratamiento

En cuanto al tratamiento dentro de la nefritis IUpica es necesario tomar en cuenta a la
clasificacion, la biopsia que debe ser llevada a cabo a cada uno de los pacientes que
presentan esta patologia, asi como también el estado propio de cada uno de los pacientes,
teniendo todos estos criterios en cuenta se ha podido establecer los siguientes tratamientos
farmacoldgicos para este padecimiento.(65)(66)(67)

Es asi que se estable lo siguiente:

Para la clase I: que es aquella que presenta una etapa mesangial o con cambios minimos,
no es necesario establecer un tratamiento inmunosupresor sino aplicar medidas en los
cambios de vida y continuar con el tratamiento para el lupus eritematoso
sistémico.(66)(67)

Para la clase Il: que corresponde a una etapa proliferativa mesangial se establece que se
puede aplicar un tratamiento inmunosupresor si en el examen de proteinuria es

representativa (1g/24 horas), por lo cual en el caso que esta sea positiva se recomienda el
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uso de la prednisona a la cual se le puede asociar con micofenolato o también con
azatioprina.(66)(67)
Para la clase Il1 que corresponde a una lesion fosal y la clase 1V que presenta lesiones de
tipo difuso: son considerados unos de los estadios de peor prondstico y es por esta razon
que comparten un tratamiento similar, en este estadio se debe iniciar con una induccién de
donde se va a administrar (via de administracion) los farmacos inmunosupresores a dosis
muy elevados en un tiempo establecido que comprende desde 6 meses y que pueden ir
hasta un afo. (66)(67)
Ademas de esto también se de utilizar esteroides, es asi que cuando se encuentra en estado
agudo 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,
todo esto por el lapso de un mes, posterior a haber culminado este tratamiento se debe
establecer un tratamiento de mantenimiento por un lapso de hasta 3 0 4 afios, mientras se
lleva a cabo este tratamiento se debe siempre estar en un estado observacion constante o
periddica para evaluar el estado de la enfermedad.(66)(67)
Para la clase V que corresponde a una fase membranosa lpica se tiene dos opciones de
tratamiento los mismos que son:
a. Si la proteinuria es nefrotica: el tratamiento con prednisona debe ir acompafiado de
un inmunosupresor como micofenolato, ciclofosfamida, azatioprina o
anticalcineurinicos
b. Si la proteinuria no es de caracter nefrético y se ve que la funcionabilidad renal no
se ha visto afectada entonces se debe optar por intensificar a los medicamentos

antiproteinuricos.(68)(69)

Para la clase VI que corresponde a la fase de esclerosis avanzada se indica un tratamiento
con inmunosupresores pero tomando en cuenta aquellas caracteristicas extrarrenales para
lo cual se prepara al paciente para dialisis 0 para un trasplante renal, aqui se indica muchas
de las veces el micofenolato para mantener la fertilidad del o la paciente y en aquellos de
etnia afrodescendiente 0 de América latina, su dosis maxima es de 3 g en un dia pero la
mayoria de pacientes se ha comprobado que con una dosis de 2 g al dia es
suficiente.(70)(71)(72)

También se puede utilizar ciclofosfamida como segunda opcion, pero se debe tomar en

cuenta las siguientes circunstancias:
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e Pacientes con mal apego farmacoldgico o que carezcan de adherencia al uso de
medicamentos por via oral

e Deterioro Renal

e Semilunas en biopsia renal

e Necrosis fibrinoide (72)

Se ha descrito que el tratamiento con micofenolato y ciclofosfamida fracasa hasta en un
20%.(72)

Otro medicamento que también puede utilizarse en el tratamiento de la nefritis lGpica es la
hidroxicloroquina que es un antimalarico y se lo recomienda en dosis inferiores a 5 mg/kg
y debe ser acompafiado de un seguimiento estricto por oftalmologia con la finalidad de
evitar maculopatias, este medicamento puede actuar como un inmunomodulador ya que es
capaz de bloquear las sefiales emitidas por TLR en las células plasmaticas, asi también las
reacciones adversas se ha podido observar cuando se prescriben en dosis diarias superior a
los 400 mg al dia o dosis acumuladas mayores a 1000 g.(73)(74)

Ademas de esto también se han descrito nuevas opciones de tratamiento y aqui tenemos a
los medicamentos anti células B como el Rituximab que es un farmaco que actia como un
anticuerpo monoclonal anti CD20 junto con el medicamento Belimumab que es un anti
BAAF(factor activador de la celula B) se han demostrado que pueden ser usados al
unisono en pacientes con lupus eritematoso sistémico y que presentaban casos de
proteinuria y han disminuido este efecto y también los episodios de recaidas de esta
enfermedad. (75)(76)(77)

Los anticalcineurinicos que forman parte en la terapia triple que esta formada por un
anticalcineurinico a lo cual se le afiade el micofenolato y méas un esteroide deben ser
administrados a dosis bajas ya que esto ha permitido identificar una reduccion en los
efectos secundarios que pueden provocar estos farmacos al ser administrados por si solo
para poder obtener datos del estado del paciente se debe mantener un estricto control del
mismo manteniendo asi niveles adecuados en plasma de los medicamentos asi también
evaluar la funcion renal, presion arterial, glucosa y perfil lipidico. (78)(79)

En aquellos pacientes que padecen de nefritis lupica y que son refractarios a tratamientos
ya dispuestos se les recomienda la utilizacion de eculizumab que corresponde a los

inhibidores del complemento que bloquean los componentes terminales C5b9 y son muy
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eficientes en estos pacientes que ademas presentan sindrome hemolitico urémico o también
con microangiopatia trombética.(79)(77)

Establecer el mejor método de tratamiento para estos pacientes con todas estas patologias
se debe tener en consideracion los siguiente:(77)(74)

e Edad: es importante considerar la edad en la que aparece este tipo de enfermedad
ya que en los nifios y jovenes el cuadro clinico tiene un peor prondstico, por lo que
se debe instaurar un tratamiento de la manera mas rapida posible.

e Presencia de anticuerpos antifosfolipidicos: es importante valorar el estado de
cada paciente y para esto se debe tomar en cuenta que si no ha presentado
enfermedades trombdticas o abortos en repeticion es recomendable tratar con
aspirina o con hidroxicloroguina y en el caso de que presente en sindrome
hemolitico urémico se recomienda el uso de eculizumab.

e Gestacion y lactancia: si la paciente presenta una funcion renal normal y no
presenta actividad inmunoldgica no tiene contraindicacion de que la mujer se
embarace y durante este periodo de gestacion puede recibir hidroxicloroquina,
esteroides, azatioprina y anticalcineurinicos el resto de medicamentos estan
contraindicados asi mismo durante la lactancia es no recomendable administrar
ciclofosfamida, ni micofenolato; se aprueba el uso de hidroxicloroquina,
prednisona a dosis bajas.

e Tratamiento de sustitucion: especialmente para la poblacion que tiene nefritis
lupica, los procedimientos como hemodialisis o la dialisis peritoneal son bien
aceptados.(74)(77)

Ademas de esto todos aquellos pacientes que presentan nefritis lGpica deben también tener
prevencion de riesgo cardiovascular, trastornos 0seos, infecciones y proteccién
reproductiva, para lo cual se recomienda.(74)(77)

Para la proteccion cardiovascular, los pacientes que con lupus eritematoso sistémico son
propensos a que se dé un estado inflamatorio sistémico persistente, ademas de las
afectaciones propias del aparato cardiovascular por lo que se recomienda evitar el
sobrepeso y obesidad, dieta mediterranea, no consumir tabaco, ejercicio fisico de manera
regular, en el caso de presentar estados elevados de tension arterial se recomienda el uso de
los IECA Yy los ARAII. (77)
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En aquellos pacientes que presentan hiperlipidemias, se recomienda el uso de estatinas
hasta que el LDL sea menor a 100mg/DI. No se recomienda que el paciente se encuentre
en exposicion a la luz ultravioleta y también se debe hacer énfasis en las cremas para que
puedan protegerse de la radiacion solar.(77)

Para la proteccion dsea por el uso de los esteroides que tienden a producir osteopenia, se
recomienda el uso de la vitamina D, acompafiada de calcio y bifosfonatos. Los niveles de
la vitamina D en la sangre deben ser de 50 a 100 ng/ml.(77)

Ademés de todo esto también se debe realizar profilaxis de infecciones ya que el
tratamiento base de la nefritis lUpica consiste en el uso de medicamentos
inmunosupresores, se puede utilizar cotrimoxazol como prevencion de las diferentes

enfermedades.(77)
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llustracion 5 Comorbilidades y eventos adversos asociados al tratamiento en NL.
Fuente: Anders HJ, Saxena, Zhao Mh, Parodis I, Salmon J, Mohan C. Lupus nephritis. Nature
Reviews. 2020; 6(7).

Existe una gran cantidad de comorbilidades y efectos adversos relacionados con el
tratamiento de la NL, el uso de glucocorticoides puede provocar hipertension,
hiperlipidemia, sindrome nefrético e inmunosupresion que aumentan el riesgo de
padecimiento tales como hepatitis, tuberculosis, influenza, neumonia y otras infecciones
,entre otras, ademas que la enfermedad renal cronica subyacente puede provocar anemia y

trastornos 0seos, que pueden desembocar en un mayor riesgo de fractura periféricas y

vertebrales, disminuyendo la calidad de vida de los pacientes y aumentando la
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morbimortalidad de los mismos , si se toma en cuenta la probabilidad de que se dé
sindrome antifosfolipidico junto con diversos grado de enfermedad renal cronica esto da
lugar a aterogénesis y enfermedad cardiovascular y coronaria acelerada, en otros caso el
uso de ciclofosfamida puede producir falla gonadal.(54)(80)

Criterios de Remisién* de Nefritis Lupica ’

[ Remisién completa. ]

[ Remision parcial. ]

Refractariedad.

1. Creatinina sérica menor en
un 15 % con respecto al valor
pretratamiento.

2. IFG mayor a un 15 %
pretratamiento si IFG > 60
mi/min o mayor a un 50 %
pretratamiento si IFG < 60
mlfmin.

3. Proteinuria < a 200 mag/dia
4. Prednisolona < 10 mg dia
5. Sedimento urinario inactivo
6. Marcadores
inmunoserologicos negativos.
7. No sintomas extrarenales
de LES

8. Presion arterial controlada.

1. Creatinina sérica menor en
ur 10 % con respecto al
pretratamiento.

2. IFG mayor a 10 % con
respecto al pretratamiento.
IFG mayor a 90 ml/min.
Proteinuria < a 500 mg/dia
Prednisolona < 10 mg dia
Sedimento urinario inactivo
Marcadores
inmunoseroldgicos en
descenso

8. No sintomas extrarenales
de LES.

9. Prasion arterial
parcialmente controlada.

Noeunka

1. Falla en la reduccién de la
proteinuria en al menas del 50
% del valor de pretratramiento.
2. Proteinuria mayor a 3
gramos dia.

3. Sedimento urinario activo.
4. Actividad
inmunoseroldgica, C3-C4
(consumidos), anti DNA nativo
alto

5. Deterioro de la funcién
renal

6. Creatinina up y depuracion
de creatinina down.

7. Combinacion.

8. Presion arterial no
controlada.

1. Aumento persistente enla
proteinuria 0,5-0,1 g/ dia
después de lograr una
respuesta completa.

2. Duplicacion de la
proteinuria con valores
superiores a 1,0g / dia
después de lograr una
respuesta parcial.

3. Aumento o recurrencia del
sedimento urinario activo que
aumenta la hematuria con o sin
reaparicion de cilindros
celulares con o sin un aumento
concomitante de proteinuria.

4. Aumento o recurrencia de
sedimento urinario active con

un aumento> 25% en la
creatinina sérica.

*: Las respuestas al tratamiento después de 6 y 12 meses

Ilustracion 6 Criterios de remision de NL

El seguimiento de los pacientes que reciben tratamiento para NL se debe basar en
biomarcadores juntos con la determinacion de la actividad histologica, este resulta
fundamental para determinar la progresion de la enfermedad y planificacion de la duracion
del tratamiento.(59)

g

]
* SLEDAI/BILAG 5
» Clinical biomarkers ([complete o partial :;
remission) s
» Laboratory biomarkers (SCr, GFR, Al=0 'y
proteinuria, hematuria) B ¥
First renal | *'mmunological biomarkers (anti-dsDNA, Repeat Immunesuppression |3
bi complement activation) bi " d )
lopsy « Renal flares lopsy stoppe
[ ] [ ]
” | Immunosuppression | ”
Baseline Month 36
+ Histopathological classification of Complete response > Immunasuppression
LM ISN/RPS ‘ .
+ |FTA and vascular injury 12 months continued

+ Crescentic LN

+ AlLCI Al =1

llustracion 7 Propuesta de algoritmo de seguimiento histoldgico y clinico
Fuente: Morales E, Galindo M, Trujillo H, Praga M. Update on Lupus Nephritis: Looking for a New Vision. Nephron.
2020 Junio.
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3.2.6 Calidad de vida

La calidad de vida es un término utilizado para referirse al grado de afectacién de
enfermedades o de tratamientos derivados de las mismas en la vida de las personas que las
padecen, dichas patologias pueden ser de caracter agudo o cronico, siendo estas ultimas las
mas condicionantes en el desarrollo de las actividades cotidianas de las personas. En los
ualtimos afios las enfermedades crénicas han aumentado su prevalencia, la cual paso de
alrededor de 180 millones de personas en 1980 hasta en la actualidad 422 millones de
personas, por lo que se han convertido en un problema de salud publica.(81)(82)

Las enfermedades crénicas son la principal causa de mortalidad a nivel mundial
ocasionando el 63% de las muertes. (83)(84) Dentro del grupo de enfermedades
autoinmunes una de las que tiene mayor prevalencia es el LES. Es una enfermedad de
dificil diagnostico y prevalencia variable de acuerdo a factores como la raza o el sexo, a su
vez la calidad de vida en personas que padecen esta enfermedad es menor en comparacion
con otras enfermedades.(85)

Cuando evaluamos a un paciente que padece LES es importante analizar los efectos
secundarios de medicamentos y el dafio de oOrganos secundario a tratamientos o
comorbilidades, ademas es necesario que el paciente entienda que es una enfermedad
incurable, por lo que atenuar sintomas, promover habitos saludables y evitar posibles
exacerbaciones es el objetivo de cualquier tratamiento.(86)

El LES es una enfermedad que no solo tiene impacto en el aspecto organico, también
factores como: el eritema discoide puede afectar a la percepcion de imagen corporal de las
personas, el hecho de que existe mayor prevalencia de depresion en estos pacientes y que
se pueda producir fatiga, desordenes del suefio y dolor afectando negativamente en la
productividad de las personas, son condicionantes en las relaciones interpersonales e
inclusive el desempefio laboral. Un aspecto que debe tomar en cuenta que mdaltiples
terapias alternativas también pueden ser de ayuda en el manejo de enfermedades de estas
caracteristicas(8)(9)

Existen varias herramientas o escalas que se puede usar para medir la calidad de vida de
pacientes que padecen lupus, tal es el caso de las mediciones SF 36 , Lupus QoL, y Lupus
pro, cualquiera de estas escalas son capaces de cuantificar al calidad de vida de los
pacientes que presentan LES, si bien pueden ser un buen punto de partida para valorar la
calidad de vida, el manejo de un paciente que padece de LES debe ser una decisién entre

paciente y médico.(87)
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La escala SF36 mide la calidad de vida del paciente en 8 dimensiones divididas en 36
items con puntaje probable entre 0 y 100, esta escala trata de dar una perspectiva de la
calidad de vida del paciente en relacion al estado de salud, no es especifica para pacientes
con LES o NL, pero es la més utilizada en estudios. Otra escala utilizada es la Lupus
Quality Of Life o Lupus QoL la cual es una escala especifica para LES que mide 5
dimensiones de acuerdo a la dificultad que cada uno de los items plantean al paciente al
desenvolverse en sus actividades diarias, cada pregunta es valorada en una escala que va de
“todo el tiempo” a “nunca” con un puntajes total de 100, finalmente Lupus PRO o Lupus
patient reported outcomes miden 6 aspectos que puede afectar la salud con 44 items y un
puntaje total de 100, tomando en cuenta las Gltimas 4 semanas. (86)
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4, CAPITULO IV
41 METODOLOGIA
4.1.1 Tipoy disefio de estudio

Se realizo una investigacion que incluyo la definicion de un disefio de cohorte transversal y
con alcance descriptivo ya que se describi¢ las caracteristicas clinicas y epidemioldgicas de
la nefritis lGpica, asi como sus elementos distintivos desde el punto de vista diagndstico y

terapéutico. El enfoque de este estudio es cualitativo.

La investigacion consistio en la realizacion de una revision bibliogréafica no sistemética
orientada hacia la identificacion de manifestaciones clinicas, pruebas diagnésticas,
clasificacion, tratamiento y calidad de vida de los pacientes con NL. Los métodos de
investigacion fueron utilizados el historico logico, analitico sintético y el inductivo

deductivo.

e Historico logico: la aplicacion de este método facilito el acceso a informacion
relacionada con los descubrimientos realizados sobre la NL durante el avance del
tiempo haciendo énfasis en los Gltimos métodos diagnosticos, tratamiento y calidad
de vida de los pacientes con este diagndstico.

e Inductivo deductivo: este método permiti6 combinar ambas técnicas de analisis
para identificar, estudiar y analizar elementos medulares, distintivos y especificos
de la NL ya que asi permitio formular conclusiones basadas en elementos
identificados mediante la realizacion de la revision bibliografica

e Analitico sintético: con la implementacion de este método se logré descomponer el
problema de la investigacion identificando asi varios subproblemas que fueron
estudiados y aclarados de manera individual; posterior a este analisis se realiz6 la
sintesis de la informacion resultante y a partir de esto se pudo formular
conclusiones orientadas a dar respuesta parcial o total al problema de investigacién

identificado.

4.1.2 Universoy Muestra

El universo de estudio de la revision bibliografica estuvo compuesto por la totalidad de
documentos publicados en los ultimos 5 afios y que se relacionaran con informacion

relevante sobre prevalencia, manifestaciones clinicas, métodos diagnosticos, clasificacion,
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tratamientos y calidad de vida de la NL. Como tipos de documentos fueron incluidos en la
investigacion las tesis de grado, postgrado, libros de texto, articulos cientificos, guias de

practica clinica, programas de actuacion, monografias y consensos de actuacion.

Inicialmente se identificaron 135 documentos relacionados con el tema de investigacion.
De estos se tomaron en cuenta un total de 99 que formaron parte de nuestra muestra del
estudio. Cada uno de los documentos elegidos cumplié con los siguientes criterios de
inclusion y exclusion:

Criterios de inclusién

e Documentos publicados en los Gltimos 5 afios en el caso de libros de texto el
tiempo de publicacion se extendio a un maximo de 10 afos.

e Tema del documento relacionado con informacion relevante sobre prevalencia,
manifestaciones clinicas, métodos diagndsticos, clasificacion, tratamiento y calidad
de vida sobre la NL.

e Identificacion de adecuada estructura metodoldgica.
Criterios de exclusion

e Tiempo de publicacion de los documentos mayor a 5 afios en el caso de los libros
de texto el tiempo de publicacion que exceda los 10 afios.

e Presencia de sesgos de inclusion y publicacion que limitan la veracidad de la

informacion plasmada.

e Documentos con estructura metodologica inadecuada o incompleta.

En la figura 1 se muestra el flujograma de identificacion y seleccion de documentos.
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—_—— Articulos clentificos identificados a Articulos excludes por sar

IDENTIFICACION través de PubMed, Scielo, Elzevier, dupliczdos en los buscadoras:
Publded Cantral, Cochrana, | PubMed, Springer Link Elseviar
Library, Fesearch gate(n=133) (=10}
Arficulos incomplatos sin
Eegistro de los articulos después de conclosiones ralevantes (n=3)
FILLATE / elirnmar los duplicades (n=12%) | Articulos que no cuplen el periodo
da tiempe establecido (n=3)

Articulos sin informacion relevants
—— . . (=3)
PRE ANAILISIS 1 Articulos Zm (= lal.;}tmdu | Articulos exchudos por emworas
y ¥ metodoldgicos o presencia da
sesgos (n=3)

mvestizacién por cumnplir todes los

INCLUIDOS Artieulos saleceionados para la
parametros necesarios (n=99)

Ilustracion 8. Flujograma de identificacion y seleccion de documentos

4.1.3 Técnicas de procesamiento de la informacion

Para buscar e identificar los documentos se utilizaron descriptores de salud en idioma
espafiol, inglés y portugués que estuvieran relacionados con el tema de investigacion
planteado, ademéas del uso de operadores booleanos se pudo refinar los términos de
busqueda y optimizar el nimero de documentos a revisar, haciendo mas efectiva la
busqueda y que se acercara al objetivo del estudio. La revision incluyo documentos
publicados en revistas indexadas en bases de datos regionales como Revista colombiana,
Revista chilena, Latindex, Scielo, Siverian; los documentos publicados en revistas
indexadas en bases de datos de alto impacto también fueron incluidos; estas bases de datos

fueron PubMed, Ice Web, Scopus, Medline, Google Scholar.

La informacién obtenida fue incorporada a un modelo de recoleccién de informacién que
permitio realizar la organizacién y homogenizacion de la misma. El analisis y discusion de
los resultados permitid llegar a conclusiones que se relacionan con el objetivo del estudio y

pretenden dar respuesta al problema de investigacion planteado.

46



5. CAPITULO V. DISCUSION

La presente revision bibliografica tiene como meta unificar informacion actualizada sobre
las caracteristicas clinicas, diagndsticas y terapéuticas del lupus eritematoso sistémico en
base a informacion actualizada, enfocdndose en una de las complicaciones de mayor
relevancia, la nefritis ldpica o nefropatia lGpica, ya que la misma tiene una gran
repercusion en la calidad de vida de las personas que la padecen.

La nefropatia lUpica es descrita como una complicacion derivada del LES, pero sus
caracteristicas epidemioldgicas, clinicas y diagnosticas Unicas, la convierten en una entidad
patoldgica individual, la cual, merece un estudio individualizado, ya que a largo plazo tiene
un gran impacto en la morbilidad y mortalidad de las personas que tienen dicho
diagnostico.

El LES es definida como una enfermedad autoinmune, crénica, la cual, afecta a érganos y
sistemas, con maltiples complicaciones y que presenta un curso clinico muy variable, en la
que se manifiestan exacerbaciones a lo largo del tiempo, lo que la convierte en un reto
diagnostico importante.(20)(2)(16)(14).

La prevalencia del LES varia mucho, a nivel mundial tiene una prevalencia de 5.5 a 72.8
casos por cada 100000 personas, (2) en paises como Espafia su prevalencia es de 210 casos
por cada 100000 habitantes(20), en Estados Unidos presenta una prevalencia de 150 por
cada 100000 habitantes, mientras que en toda Europa su prevalencia va de 28 a 71 casos
por cada 100000 habitantes.(10). Existen muchos factores de riesgo para LES, pero estas
estadisticas demuestran que las caracteristicas raciales y factores ambientales son
importantes.

Un estudio realizado en el afios 2023 sobre la prevalencia de LES concluyo a nivel
mundial el LES se da en 34.7 casos por cada 100000, mientras que en Latinoamérica varia
de pais a pais, tal es el caso de Cuba que puede llegar a presentar hasta 424 casos por cada
100000 personas y Argentina donde su prevalencia maxima es de apenas 6 casos por cada
100000, con esto se evidencia que las caracteristicas genéticas son unas de las grandes
causa de disparidad en las estadisticas.(12) En la presente revision bibliografica no se pudo
encontrar datos LES en Ecuador, sin embargo existe una alta tasa de infecciones derivadas
de padecer LES de hasta un 47%, siendo unas de las principales causa de mortalidad.(10)
Todos los estudios indican que el LES se da principalmente en mujeres, sobre todo en

etapa reproductiva.(14)
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El LES puede presentar multiples complicaciones, una de las complicaciones mas comunes
son las neuropsiquiatricas, las cuales tiene una prevalencia estimada de entre el 37 al 95%
y es unas de las principales causas de morbilidad solo superado por la NL, en pacientes con
afectacion neuropsiquiatrica se puede dar dolores de cabeza en el 58% de los casos,
enfermedades cerebrovasculares en el 3 al 20% de los casos, disfuncién cognitiva severa
en el 3 al 5% de los casos, desordenes convulsivos en el 15% de los casos, desordenes del
movimiento en el 1 a 4% de los casos, ademas es importante mencionar otras patologias de
menor prevalencia como ansiedad, depresién, psicosis, mielopatias entre las mas
importantes. (88)(89)(90)(91)

Otras complicaciones comunes en paciente con LES son las manifestaciones
musculoesqueléticas que van desde artralgias hasta sinovitis, los procesos inflamatorios
articulares se puede dar en el 27% de los casos de pacientes que presentan LES.(88) Una
de las manifestaciones hematologicas del LES es la trombocitopenia la cual es 2.4 a 2.93
veces mas comun en pacientes con LES y anticuerpos antifosfolipidicos positivos, con una
prevalencia de entre el 10 al 40%.(88)(92). Por ultimo, ciertas complicaciones que se
deben mencionar son la mayor prevalencia de ateroesclerosis e hipertension pulmonar.
Unas de las complicaciones derivadas del LES es la NL, esta se da por un dafio renal
intersticial mediado por factores autoinmunes, que a la larga pueden derivar en necesidad
de terapia de remplazo renal. Su epidemiologia comparte varias caracteristicas con el LES,
tales como, la alta prevalencia en mujeres y personas de raza latina y afrodescendiente, en
los cuales los efectos de la patologia son mas agresivos.

Muchos articulos mencionan que existe una gran prevalencia de NL, de alrededor del 50%
en pacientes diagnosticados con LES(51) otro estudios indican una prevalencia del 40%
(59)(60), ademas la prevalencia en nifios es de hasta el 80% (61). La NL es una
enfermedad altamente prevalente en las edades pediéatricas, alrededor del 50 al 75% de
nifios que son diagnosticados con LES presentaran la enfermedad, esto en base a un
estudio realizado con 16 pacientes menores de 18 afios.(93)

El tratamiento para LES se basa en controlar los sintomas y evitar exacerbaciones, el uso
de antimalarico es uno de los pilares fundamentales, ademas en formas moderadas y graves
de LES el uso de inmunosupresores se basa en una etapa de induccion y mantenimiento en
la cual se busca consolidar la remision de la enfermedad.(10)(2) Por altimo, es importante
considerar el uso de AINES que ayudan a controlar sintomas y terapia biolégica de gran

utilidad en casos de artritis, serositis y exacerbaciones.
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El tratamiento de la NL se basa completamente en el diagndstico de la misma a través de
una biopsia renal por medio de la cual se puede estadificar a la enfermedad y de esta
manera lograr un tratamiento pertinente para cada variante histolégica, el papel de la
biopsia renal es crucial la misma es actualmente considerada como el gol estdndar en el
diagndstico seguimiento y tratamiento de la enfermedad.(62)(63)(64)

Como ya se menciond en esta revision bibliogréafica, el LES es una patologia de
caracteristicas clinicas variables, que ademas puede presentar multiples complicaciones por
lo que el correcto manejo del paciente con LES se debe dar con una deteccion temprana y
tratamiento apropiado de esta manera evitando o retrasando dichas complicaciones.

El prondstico de la NL y el LES es muy variable, resulta clave un diagndstico oportuno
unido a un tratamiento adecuado dirigido por un equipo multidisciplinario, ya que la
supervivencia renal mejora hasta en el 92% de los casos si se tiene un manejo adecuado del
paciente en comparacion de quienes no reciben la terapéutica adecuada, en los cuales su

supervivencia renal varia entre el 43% Yy el 13%.(53)
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6. CAPITULO VI: CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

6.1 CONCLUSIONES

La nefritis lGpica es una de las principales complicaciones de el lupus eritematoso
sisttmico presentando las siguientes manifestaciones clinicas como son la
proteinuria en un 100% de pacientes con esta complicacion y la hematuria en un <
5%, ademas de otros sintomas o signos generales poco especificos que se presentan
en < 15 %, razon por la que tanto el diagnoéstico de LES como el de NL son un reto
para el médico.

El tratamiento farmacol6gico que se usa en la nefritis lupica depende de la
clasificacion histologica de la enfermedad, ya que en la clase I y 11 no es necesario
el uso de inmunosupresores sino de medicamentos que disminuyan la
sintomatologia y autolimiten la exacerbacion, en la clase 111 y IV el uso de inmuno
supresores es necesario ademas de farmacos que ayuden a autolimitar y disminuir
la sintomatologia y en fase V-VI resulta fundamental el uso de farmacos como el
micofenolato, llegando a necesitar dialisis o trasplante renal en el peor de los casos.
La calidad de vida de aquellas personas que tienen diagnostico de LES o NL es
inferior en relacion a otras enfermedades cronicas hasta en un 10 %,es asi que para
mejorar este pronostico se necesita un diagnostico oportuno, tratamiento adecuado

y cambios en el estilo de vida
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6.2 RECOMENDACIONES

Dar seguimiento continuo a pacientes con diagnosticados de LES, asi como
examenes de manera periédica, para de esta manera ser capaces de identificar las
caracteristicas clinicas de la enfermedad en etapas en donde se pueda prevenir un
dafio permanente en el rifion del paciente y en el caso de pacientes con diagndstico
de NL se pueda prevenir las etapas mas agresivas de la enfermedad

Valorar la realizaciéon de una biopsia percutanea del rifién a todos los pacientes que
tengan un diagndstico de LES y que ademas tengan indicios o criterios de NL para
asi establecer de manera oportuna el tipo histoldgico de la patologia y realizar un
tratamiento acorde al mismo con la finalidad de ayudar a autolimitar el uso de
inmunomoduladores y de farmacos que agraven el estado del rifion.

Las personas con diagndstico de nefritis lupica deban ser apoyadas por diferentes
ramas de la medicina tales como Nefrologia, Reumatologia y Nutricion ofreciendo
asi un tratamiento de manera integral con el fin de promover habitos y actividades
diarias que construyan un estilo de vida saludable, evitando en un futuro proximo

exacerbaciones de esta patologia.
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8. ANEXOS

Médico general, familiar o no especialista

Sospecha o ) Derivacion Paciente diagndstico _’ Tratamiento del
diagnostico de LES Lupus leve a moderado, previo de LES problema general
denvacion normal Educacion
Lupus grave, derivacion Adherencia
de urgencia
Reumatologialespecialista
v
Confirmacion diagndstico
v
Evaluacion actividad/severidad
v
Flan terapéufico y seguimiento de LES
Tabla 5 Rol del médico en el manejo del LES Fuente: GPC MSP
Clinica: fiebre, compromiso general, eritema malar, alopecia, artritis,
ulceras mucosas, serositis, sindorme nefrotico, convulsiones, psicosis,
fenémeno de Raynaud, trombosis, abortos repetidos, ofros.
= Laboratorio v
‘ Examenes generales ‘
\EM | Anticuerpos: anti-DNA, Anemia Proteinuria
anti-ENA (Sm, RNP, Ro, Leucopenia Hematuria
La), antifosfolipidos Trombocitopenia Cilindros celulares

Sintomas
remiten

Sintomas
persisten

v

-

I v

b| LES si>4 criterios ACR |

| OtoDG | | Repetir ANA, hacer anti-ENA |

‘Todo negaﬁm‘ ‘Algunn positiva ‘

| NoeslES | |LESuotraETC]|

v

Posible LES u otra ETC
si < 4 criterios ACR

Tabla 4 Flujograma del manejo del LES Fuente: GPC MISP
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Plan terapéutico del LES

| Fotoproteccion, estilo de vida |

bld |
Al |

Terapia de comorbilidades

| LES leve a moderado I

!

AINE, analgésicos, prednisona en
dosis hajas, HCQ, MTX

LES grave

Mantener HCQ, prednisona en
dosis altas, metilprednisolona,
CFF, AZT, MFM

Respuesta

.

r Mo respuesta

!

Reducir dosis, completar
esquemas

Tratamientos de excepcion:
plasmaféresis, inmunoglobulinas,

terapia biologica

Tabla 6 Plan terapéutico LES Fuente: GPC MSP

Cerebrospinal fluid and/or serum

biomarkers

1. Antiphospholipid antibodies;

2. Anti-NMDAR

3. Anti-RibP

4. |L-6, IL-8, IL-10, TNF-q, IFN-y,
MCP-1and IP-10;

5. Anti-U1 ribonucleoprotein

Kidney tissue biomarkers

1. Granzyme B;

2. Coronin-1A

Urine biomarkers

1. Proteinuria;

2. Protein/creatinine ratio in spot
urine;

3. 24-hour urine prolein;

4. Chemokines;

5. Cytokines;

6. Growth factors;

7. Adhesion molecules

Skin biomarkers
AhR ratio;

1.
2. Anti-SSA antibodies;
/3. Vestigial like family member 3

llustracion 9 Biomarcadores en el diagndstico de LES
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Significado de las puntuaciones de 0 a 100

Dimension N> de ftems «Peor= puntuacién (0) «Mejor= puntuacion (100)
Funcidn fisica 10 Muy limitado para llevar a cabo todas las actividades fisicas, Lleva a cabo todo tipo de actividades fisicas incluidas las més
inclido bafiarse o ducharse, debido a la salud vigorosas sin ninguna limitacian debido a la salud
Ral fisico 4 Problemas con el trabajo u otras actividades diarias debido  Ningun problema con el trabajo u otras actividades diarias
a la salud fisica debido a la salud fisica
Dolor corporal 2 Dolor muy intenso y extremadamente limitante Ningtin dolor ni limitaciones debidas a &
Salud general 5 Eval(ia como mala [a propia salud y cree posible que empeore Evalda la propia salud como excelente
Vitalidad 4 Se siente cansado y exhausto todo el tiempo Se siente muy dindmica y lleno de energla todo
&l tiempa
Funcitn social 2 Inferferencia extrema y muy frecuente con las aclividades  Lleva a cabo actividades saciales normales sin ninguna
sociales normales, debido a problemas fisicos interferencia debido a problemas fisicos o emocionales
0 emocionales
Ral emacional 3 Problemas con el trabajo y olras actividades diarias debido ~ Ningun problema con el trabajo y olras actividades diarias
a problemas emocionales debido a problemas emocionales
Salud mental 5 Sentimiento de angustia y depresion durante todo el tiempo  Sentimiento de felicidad, tranquilidad y calma durante todo
el tiempo
ltem de Transicién de salud 1 Cree que su salud es mucha peor ahora que hace 1 afio Cree que su salud general es mucho mejor ahora que hace
1afo

llustracion 10 Contenido de la escala SF36
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