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Resumen

En este articulo se presenta el caso de un pa-
ciente masculino de 14 afnos, sin antecedentes
patoldégicos conocidos, que ingres6 al hospital
por un cuadro subagudo de edemas en miem-
bros inferiores. Posteriormente, fue diagnostica-
do con sindrome nefrético. El cuadro evolucion6
a un shock séptico, el deterioro hemodinamico
y, finalmente, la muerte. En la autopsia se docu-
mentd la presencia de una crisis drepanocitica
generalizada con trombosis de la microvascula-
tura y nefropatia drepanocitica (glomerulopatia
colapsante).

Palabras clave
Sindrome nefrético; shock séptico; anemia de
células falciformes; glomerulopatia colapsante

Abstract

This article presents the case of a 14-year-old pa-
tient without known diseases, who was admitted
to the hospital because a 2-week history of lower
limb edema. Subsequently, he was diagnosed
with nephrotic syndrome. The clinical course of
the patient evolved to septic shock, hemodyna-
mic deterioration, and ultimately, death. The au-
topsy documented the presence of generalized
sickle cell crisis with microvascular thrombosis
and sickle cell nephropathy (collapsing glomeru-
lopathy).
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sease; collapsing glomerulopathy
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CASO CLIiNICO

Se trata de un paciente masculino de 14 afios, estu-
diante de educacion secundaria y sin antecedentes
patolégicos conocidos. Se present6 al Servicio de
Emergencias con historia de dos semanas de evo-
lucion de edema en miembros inferiores, asociado
a edema periocular y orina espumosa. Negd haber
tenido antecedente de fiebre, exantema o sintomas
gastrointestinales. Aproximadamente un mes previo
al ingreso present6 un cuadro de infeccion de vias
respiratorias superiores con resolucion espontanea.

El examen fisico que se realiz6 a su llegada a Emer-
gencias documento los siguientes datos: signos vi-
tales con una presion arterial en 109/74mmHg, fre-
cuencia cardiaca en 63 Ipm, temperatura en 36.6 °C
y saturacion periférica de oxigeno en 94 %, ademas
de un estado de consciencia sin alteraciones. No se
observd edema palpebral, ni se asociaron datos pa-
tologicos a la auscultacion cardiaca o pulmonar. La
exploracion abdominal no asocié hallazgos patologi-
cos. En ambos miembros inferiores se observé ede-
ma ++ no doloroso que llegaba a nivel de las rodillas.

Los laboratorios realizados al ingreso documentaron
una hemoglobina en 15.6g/dL, hematocrito en 44 %,
leucocitos en 7400mm3, plaquetas en niveles norma-
les, sin bandemia. Las pruebas de funcion renal die-
ron como resultado un nitrégeno ureico en 42mg/dL
y creatinina en 2.4mg/dL. El analisis del sedimento
urinario mostr6 proteinuria, hematuria y cilindros gra-
nulosos finos. Asimismo, se realiz6 un perfil lipidico
que documentd colesterol total en 370mg/dL, triglicér
dos en 207mg/dL y colesterol LDL en 257mg/dL. El
paciente fue valorado por parte del Servicio de Nefro-
logia quienes decidieron comenzar tratamiento con
furosemida intravenosa y recomendaron no iniciar
tratamiento con esteroides ante la posible necesidad
de realizar una biopsia renal.

Debido al cuadro clinico presentado por el paciente,
se decidio ingresarlo al hospital para completar mas
estudios.

Al tercer dia de internamiento, el paciente present6
ascitis grado 2 a la exploracion fisica, por lo que se
decidi6 realizar un ultrasonido de abdomen que do-
cumentd, ademas de la ascitis, un derrame pleural
bilateral. Para el quinto dia, el paciente presentaba
una disminucién de los edemas en los miembros infe-
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riores. Las pruebas de funcion renal reportaron un ni-
trébgeno ureico en 42mg/dL y creatinina en 2.17mg/
dL. Ese mismo dia tuvo un episodio de 4 deposicio-
nes diarreicas sin moco ni sangre, asociado al dolor
abdominal.

Al dia siguiente se realiz6 un ultrasonido renal que re-
portd datos de nefropatia cronica; sin embargo, no se
documentd en el expediente el grosor de la cortical.
Una nueva valoracioén realizada por Nefrologia consi-
derd que, ante los resultados del ultrasonido renal, el
uriandlisis y las pruebas de funcién renal, el cuadro
presentado por el paciente era compatible con sin-
drome nefrético. Por lo tanto, se recomendoé iniciar
tratamiento con metilprednisolona 500mg al dia por
tres dias y luego continuar con prednisolona a 1mg/
kg peso corporal. Ademas, se realiz6 una desparasi-
tacion y una biopsia renal.

Un ultrasonido de abdomen de control report6 la pre-
sencia de liquido perirrenal y ascitis, que, aunque
fuese escasa cantidad, complicaria la toma de la
biopsia renal. Ante esto, se continué con el manejo
de los factores, previo a programar la biopsia.

Al completar los tres dias de tratamiento con predni-
solona, las pruebas de funcién renal no documenta-
ron mejoria, ya que los laboratorios mostraron nive-
les de nitrégeno ureico en 38mg/dL y creatinina en
1.98mg/dL.

Los resultados obtenidos de las pruebas de funcién
tiroidea no mostraron alteraciones. Los anticuerpos
ANCAc, ANCAp y ANA fueron negativos. Los valo-
res de C3 y C4 estaban en niveles normales. No se
reportaron datos de enfermedad aguda por EBV y
CMV. El resultado de VDRL fue no reactivo y el ELI-
SA por VIH fue negativo. Asimismo, las serologias
por los virus de hepatitis A, B y C fueron negativas.
La hemoglobina glicosilada (HbA1c) fue reportada en
5.6 % con la observacion de que se recomendaba
realizar electroforesis de hemoglobina.

Al dia quince de internamiento, el paciente refirid
dolor abdominal de intensidad alta, asociado a de-
posiciones diarreicas y tres vomitos de contenido ali-
mentario, por lo que al dia siguiente se le hizo un ul-
trasonido de abdomen. El ultrasonido reporté ascitis
particulada, y debido a este hallazgo, se decidio reali



Revista Médica de la Escuela de Medicina UCR

zar una paracentesis diagnéstica y se inici6é cobertura
empirica con cefotaxima 2 gramos cada 8 horas. El
liquido peritoneal se reportd turbio y sin celularidad
debido a que la muestra presentaba coagulos. El cul-
tivo fue positivo por K. pneumoniae multisensible.

Horas mas tarde, el paciente deterior6 su estado
basal, los signos vitales documentaban una presion
arterial en 104/67mmHg, una frecuencia cardiaca
en 140 Ipm, junto con persistencia del dolor abdo-
minal y descompensacién hidrépica. Los examenes
de laboratorio reportaron una hemoglobina en 14.7g/
dL, leucocitos en 1500mm3 sin trombocitopenia o
bandemia, nitrdgeno ureico en 78mg/dL, creatinina
en 2.92mg/dL, procalcitonina en 100ng/mL, proteina
C reactiva en 50mg/dL y albamina en 1.5g/dL. Los
gases arteriales mostraron acidosis metabdlica con
pH en 7.28, lactato en 4.5 mmol/L y brecha anibnica
aumentada. Se procedié a tomar hemocultivos y se
cambid de cobertura antibidtica a ceftazidima y ami-
kacina debido a sospecha de sepsis.

Posteriormente fue valorado por el Servicio de Ci-
rugia General quienes agregaron metronizadol a la
cobertura antibidtica. Seguidamente, el Servicio de
Nefrologia suspendi6 todos los tratamientos antibio-
ticos, dejando Unicamente la cobertura con merope-
nem 2 gramos en una dosis y luego 1 gramo cada 8
horas.

El paciente deteriord su condicidon, ya que presenta-
ba un cuadro de sepsis severa, con taquicardia, hi-
potensién y dificultad respiratoria. EI examen fisico
presentaba crépitos difusos bilaterales y un abdomen
con irritacion peritoneal, por lo que fue llevado a sala
de operaciones donde se le realizd una laparotomia
exploratoria con toma de cultivo y colocacion de sello
de térax bilateral. Al salir de la cirugia, fue trasladado
a la Unidad de Cuidados Intensivos bajo sedoanal-
gesia y ventilaciébn mecanica asistida, ademas de so-
porte vasopresor con norepinefrina.

Dia 17: Alas 2:36 a. m., a pesar de la reanimacion, el
paciente continuaba anurico. Los laboratorios repor-
taron hemoglobina en 12.9g/dL, un hematocrito 36.5
%, ademas de leucopenia con 49 % de bandas y pla-
quetas en 121 000mm?3- Se decidié iniciar de inme-
diato terapia antibiética con vancomicina 2 gramos y
furosemida en infusion. A las 3:00 a.m., el paciente
persistia con shock séptico a pesar de las dosis altas
de vasopresores y multiples medidas de soporte.
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Finalmente, se documenté al paciente en fase refrac-
taria de shock séptico y se declaré fallecido a las 3:05
a.m.

Figura 1. Linea del tiempo que muestra curso de la enfer-
medad del paciente.

Dia1l
Ingreso a salén

Dia 3

Ultrasonido de abdomen con ascitis y derrame pleural
bilateral

Dia 5

Episodio de diarrea y dolor abdominal

Dia 6
Valoraciéon por nefrologia

Dia 10

Inicio de metilprednisolona

Dia12

Ultrasonido de abdomen con ascitis y liquido perirrenal

Dia 14-15
Nuevo episodio de dolor abdominal

Dia 16
Ultrasonido de abdomen con ascitis particulada
Se realiza paracentesis

Se inicia cobertura con cefotaxima

Laboratorios con leucopenia + acidosis metabélica con
brecha aniénica aumentada + hiperlactatemia

Se inicia ceftazidima + amikacina

7:09pm— Cirugia general inicia metronidazol

8:13pm—> Nefrologia cambia cobertura a meropenem

8:27pm—» Se lleva al paciente a sala de operaciones

11:30pm—> Ingreso a Unidad de Cuidados Intensivos

Dial7
2:36am— Se inicia vancomicina

3:05am— Se declara fallecido

Fuente: Elaboracion propia
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COMENTARIO CLINICO

La vision global es un masculino de 14 afios, desco-
nocido, con afectacién renal manifestada como sin-
drome nefrético.

El sindrome nefrotico se define como una proteinuria
mayor a 3.5 gramos en 24 horas y la presencia de ni-
veles de albumina inferiores a 3g/dL. Frecuentemen-
te se observa edema, el cual puede ser periférico,
periorbitario 0 en cavidades como ascitis 0 derrame
pleural. También puede manifestar hiperlipidemia y
eventos tromboticos (1,2).

La etiologia del sindrome nefrético puede ser prima-
ria 0 secundaria a otra patologia de fondo. En Lati-
noamérica, las glomerulopatias mas comunes repor-
tadas por biopsia que pueden conllevar al desarrollo
del sindrome nefrético corresponden a glomeruloes-
clerosis focal y segmentaria, nefropatia membrano-
sa, enfermedad de cambios minimos y nefropatia por

IgA (3).

La nefropatia por cambios minimos corresponde a un
50 % de los casos de sindrome nefrotico diagnostica-
dos entre los 10 y 16 anos. La presencia de signos
y sintomas de sindrome nefrotico, el inicio agudo del
cuadro, el antecedente de infeccién de vias respira-
torias superiores y la hematuria microscépica fueron
factores que permitieron considerar a esta etiologia
como causa del cuadro presentado por el paciente.
La ausencia de respuesta a esteroides y la lesion re-
nal aguda presentadas en el paciente no son carac-
teristicos de esta patologia (4,5).

La glomeruloesclerosis focal y segmentaria se pue-
den clasificar en primaria, secundaria o genética. La
presencia de proteinuria, microhematuria y de lesion
renal aguda son manifestaciones de esta etiologia. El
inicio mas larvado y la proteinuria en rango no nefroti-
€0 no coinciden con lo presentado por el paciente (6).

La proteinuria, la microhematuria y la ausencia de
hipertensién arterial en el paciente hacen pensar
diagnostico de nefropatia membranosa. No obstante,
esta no suele cursar con lesion renal aguda, ya que
es mas insidiosa y tiene un pronéstico favorable, con-
trario a lo presentado por el paciente (7).

Dentro de las causas secundarias de sindrome ne-
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frético se consideran las de origen infeccioso, me-
dicamentoso, autoinmune, hereditaria, entre otras
(8). Las nefropatias por etiologia infecciosa pueden
ser por bacterias, virus o parasitos. Al paciente se
le realizaron serologias por el virus de Epstein-Barr
y Citomegalovirus, las cuales resultaron negativas.
Ademas, la serologia por VDRL fue no reactiva. Las
serologias por VIH y Hepatitis por virus A, B 'y C fue-
ron negativas. La serologia por Toxoplasma IgM fue
reactiva; no obstante, estos anticuerpos pueden per-
manecer elevados meses o incluso afos posterior a
la infeccién aguda (9). El valor de antiestreptolisina O
se encontraba dentro del rango de normalidad.

El paciente no presentaba hallazgos en la historia
clinica o el examen fisico que hicieran considerar la
posibilidad de una enfermedad autoinmune, sistémi-
ca o evento secundario debido al uso de farmacos
o drogas. Los marcadores inmunol6gicos en sangre
tampoco orientaban a una causa autoinmune.

La diabetes mellitus, el sindrome de Alport, el hipoti-
roidismo, la amiloidosis y la anemia de células falci-
formes son algunas causas metabdlicas y heredita-
rias que pueden ocasionar sindrome nefrético (10).

La hemoglobina glicosilada reportada fue de 5.6 %,
con la recomendacion por parte del laboratorio de
realizar una electroforesis de hemoglobina. Sin em-
bargo, no se sabe exactamente la razén por la que no
se realizb esta prueba, ya que este trabajo se centra
en la revisidn del expediente clinico. Por lo tanto, par-
te del aprendizaje de las sesiones anatomoclinicas
es lograr dar recomendaciones para que en futuras
oportunidades se pueda mejorar el abordaje de los
pacientes.

Una de las complicaciones méas importantes del sin-
drome nefrético son las infecciones, dentro de las
que se incluyen la peritonitis y la sepsis, esta Gltima
asociada al desenlace presentado por el paciente.
Otras complicaciones graves pueden ser la trombo-
sis arterial y la venosa, esta Gltima secundaria al es-
tado de hipercoagulabilidad que experimentan estos
pacientes (2).

El rasgo drepanocitico se caracteriza por la presen-
cia de un alelo normal para el gen de la beta globina 'y
un alelo alterado con la mutacién de la drepanocitosis
(11). La prevalencia de este rango en poblacion his
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pana ronda aproximadamente 7 casos por cada 1000
nacimientos (12). Asimismo, se ha visto que el rasgo
drepanocitico es un factor de riesgo para desarrollar
complicaciones como embolia pulmonar, trombosis
venosa profunda, proteinuria, enfermedad renal cré-
nica, asimismo rabdomidlisis asociada al ejercicio de
muy alta intensidad (13).

Posible Evento Final

Con todo lo comentado anteriormente, el posible
evento final de este paciente fue un shock séptico y el
consecuente fallo multiorganico secundario a la com-
plicacion infecciosa del sindrome nefrético de causa
indeterminada.

COMENTARIO ANATOMOPATOLOGICO

En la autopsia se documenté una crisis drepanocitica
con falciformacion generalizada de globulos rojos y
trombosis reciente multifocal de la microvasculatura,
ademas de la variante colapsante de glomeruloescle-
rosis focal y segmentaria (glomerulopatia colapsan-
te), lo cual corresponderia con la nefropatia drepa-
nocitica. También se document6 ausencia tanto de
siderosis renal como de secuestro esplénico. Asimis-
mo, se demostro una peritonitis y pleuritis agudas fi-
brinopurulentas que se correlacionan con un cultivo
de liquido peritoneal positivo por Klebsiella pneumo-
niae, lo cual establece la causa de muerte directa
como shock séptico.

Debido a que el paciente no tenia antecedentes ni
hallazgos anatomopatolégicos que sugirieran crisis
drepanociticas previas o dafio tisular crénico que se
pudiera relacionar con ellas, es probable que se tra-
tara de un rasgo drepanocitico (heterocigoto para la
mutacion de la hemoglobina S), que constituiria como
la causa de muerte bésica.

El rasgo drepanocitico se caracteriza por la presen-
cia de un alelo normal para el gen de la beta globina
y un alelo alterado con la mutacioén de la drepanoci-
tosis.(11) La prevalencia de este rango en poblacion
hispana ronda aproximadamente 7 casos por cada
1000 nacimientos.(12)

Se ha descrito la glomeruloesclerosis focal y segmen-
taria como uno de los principales patrones de lesion
glomerular en la nefropatia drepanocitica (14). Exis-
ten algunos casos reportados en la literatura sobre
pacientes con drepanocitosis que han presentado
glomerulopatia colapsante (15), la cual se considera
un subtipo de glomeruloesclerosis focal y segmen
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taria (16). Sin embargo, en nuestro conocimiento no
existen publicaciones de pacientes con rasgo drepa-
nocitico asociado con glomerulopatia colapsante, por
lo que planteamos la posibilidad de una segunda al-
teracion en la hemoglobina (doble heterocigocidad).

Figura 2. Glomérulo renal en el que se observa colapso
parcial de asas capilares por proliferaciéon e hipertrofia de
podocitos (hacia la izquierda). También se puede obser-
var la presencia de drepanocitos en las asas capilares no
colapsadas. Tincién de Tricromico de Masson.

Fuente: Elaboracion propia

Figura 3. Imagen macroscépica en la que se observan
natas de fibrina en la cavidad pleural, hallazgo que corre-
lacion6 con la presencia de pleuritis y peritonitis agudas
fibrinopurulentas.

Fuente: Elaboracion propia
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Figura 4. Trombosis de la microvasculatura pulmonar con
presencia de drepanocitos. Tinciébn con Hematoxilina-Eo-

Fuente: Elaboracion propia

CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES

El sindrome nefrético tiene una gran variedad de cau-
sas. Este caso clinico es relevante por el hecho de que
no se pudo determinar la causa del cuadro presentado
por el paciente debido alas complicaciones asociadas.

El paciente no contaba con historia previa de algu-
na crisis drepanocitica o algun otro hallazgo que
hiciera pensar en esta entidad. El diagnéstico de
drepanocitosis se considerd por las observaciones
incidentales del laboratorio al reportar la hemoglobi-
na glicosilada (HbA1c); sin embargo, no se pudieron
completar los estudios. Fueron los hallazgos patol6-
gicos en la autopsia los que revelaron el diagnéstico.

Durante la determinaciéon de la HbA1c, el resultado
mostré una alteracion y por este motivo se recomen-
do realizar una electroforesis de hemoglobina. Es ahi
donde el clinico debe estar pendiente y ser acucio-
so para indicar los estudios especificos respectivos.

Este caso clinico genera conciencia de la posibi-
lidad de complicaciones graves que puede tener
una persona con rasgos drepanociticos. Por lo tan-
to, realizar una evaluacibn a ambos progenitores
en busqueda de drepanocitosis 0 rasgo drepano-
citico, con el fin de evitar complicaciones a futuro.

V.18 N.1:01-06-24 I1SSN-16592441

Enlos pacientes enlos que el curso clinico sea diferen-
te a lo esperado, es importante considerar un replan-
teamiento de las alternativas diagndsticas con el fin
de poder dar un tratamiento adecuado a la patologia
de fondo que esté originando el cuadro del paciente.
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