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Resumen

Presentamos el caso de una mujer de 29 afos con diagnostico de enfermedad renal crénica, lupus
eritematoso sistémico, sin criterios de nefritis lUpica, quien desarroll¢ infeccion por SARS-COV-2, y cursd
con injuria renal aguda, requiriendo dialisis. La biopsia renal mostré glomeruloesclerosis focal y segmentaria,
variante perihiliar y evidencia de esclerosis avanzada. Sin embargo, recupero funcion renal varios meses
después, sin inmunosupresion, por lo que se considerd que el daio glomerular y la injuria renal aguda
fueron secundarios a la infeccion por COVID-19. Dado que la glomeruloesclerosis focal y segmentaria,
se presentd en pacientes con COVID-19, pero fue infrecuente su asociacion en pacientes que, ademas
tuvieron lupus eritematoso sistémico, se reporta este caso.

Palabras clave: Glomerulonefritis; Lesion Renal Aguda; COVID-19; Lupus Eritematoso Sistémico;
Microscopia Electronica (Fuente: DeCS BIREME).

Abstract

We present the case of a 29-year-old woman, with a diagnosis of chronic kidney disease, systemic lupus
erythematosus without lupus nephritis criteria, who developed SARS-COV-2 infection, and had acute
kidney injury, requiring dialysis. Renal biopsy showed focal segmental glomerulosclerosis, perihilar variant,
and evidence of advanced sclerosis. However, renal function recovered several months later, without
immunosuppression, so the glomerular damage and acute kidney injury were considered to be secondary to
the COVID-19 infection. Since focal and segmental glomerulosclerosis occurred in patients with COVID-19, but
its association was infrequent in patients who also had systemic lupus erythematosus, this case is reported.

Keywords: Glomerulonephritis; Acute Kidney Injury; COVID-19; Systemic Lupus Erythematosus; Electron
Microscopy (source: MeSH NLM).
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INTRODUCCION

Tras la pandemia por el nuevo corona-
virus (COVID-19), se ha reportado que la
infeccion viral puede desencadenar dafio
renal, manifestado como injuria renal
aguda, hematuria, albuminuria o protei-
nuria nefrética ™, producto de mdltiples
cambios glomerulares e intersticiales, que
incluyen expansiéon mesangial, hialinosis
arteriolar, arteriosclerosis, isquemia glo-
merular, trombos de fibrina, proliferacién
endotelial, edema intersticial, pérdida del
borde en cepillo y necrosis tubular aguda
2, Este dafio estaria mediado por diversos
mecanismos como: la invasion directa del
rifidn, debido a la expresiéon de la enzima
convertidora de angiotensina—2 en las cé-
lulas renales; la tormenta de citoquinas y
nefritis intersticial aguda inducida por el
propio virus y farmacos ©.

Se han descrito diversas glomerulo-
patias desencadenadas por el COVID-19
. El espectro clinico encontrado abarca
desde glomerulopatia colapsante, glome-
ruloesclerosis focal y segmentaria no co-
lapsante, podocitopatia, glomerulonefritis
membranosa, glomerulonefritis por inmu-
nocomplejos, nefritis lUpica hasta nefritis
tubulo intersticial aguda e infarto renal
-8 Kudose et al. ®), encontraron que la
glomerulopatia colapsante fue la forma
histoldgica mas frecuente en pacientes
con COVID-19, y esto fue reportado por
varios autores 7). También se encontrd
podocitopatia aislada o asociada a glome-
rulopatia colapsante ©

Gran parte de los pacientes que desa-
rrollaron injuria renal aguda y glomerulo-
patia colapsante post COVID-19, requirie-
ron terapia de reemplazo renal 9. Sélo
en algunos casos se administré corticoides
o inmunosupresores & y el prondstico
fue malo con una evolucién torpida y per-
manencia en didlisis.

Presentamos el caso de una paciente
de 29 afios, con diagnostico de enferme-
dad renal crénica estadio 4, lupus erite-
matoso sistémico (desde el 2011) y ne-
fritis lUpica clase IV+V por biopsia renal
en el 2017, con remisién de enfermedad
y multiples esquemas de tratamiento,
quien, desde el 2021, tras desarrollar in-
feccion por COVID-19, presentd injuria
renal aguda y compromiso de la funcién

renal con ingreso a didlisis por anuria, por
lo que se le realizd nueva biopsia renal
cuyo resultado fue glomeruloesclerosis
focal y segmentaria (GEFS), variante pe-
rihiliar. Debido a que se trata de una aso-
ciacion infrecuente y que nuestra pacien-
te presentd una evolucion renal atipica
inducida por la infeccion por COVID-19,
es que se presenta este reporte, el cual
cuenta con el consentimiento informado
de la paciente.

REPORTE DE CASO

Paciente mujer de 29 afios, proceden-
te de Arequipa, Peru, con antecedente de
lupus eritematoso sistémico (LES) desde
el 2011, que debutd con compromiso res-
piratorio, hematoldgico y articular, e inicié
tratamiento regular con prednisona vy ciclo-
fosfamida. Durante los afios posteriores pre-
sentd multiples recaidas y hospitalizaciones
debido a actividad IUpica con compromiso
pulmonar, sin actividad renal, recibiendo
diversos esquemas inmunosupresores en
base a corticoide y ciclofosfamida.

Posteriormente, el afio 2017, ingresd
por actividad lupica renal y pulmonar
con elevacion de azoados, oliguria y he-
morragia alveolar difusa, requiriendo
pulsos de metilprednisolona e ingreso a
unidad de cuidados intensivos. En dicha
oportunidad, se le realizé biopsia renal
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lUpica clase IV G (A/C) + V (patréon mor-
folégico membranoproliferativa) e inmu-
nofluorescencia positiva “full house” y
recibié prednisona y micofenolato al alta,
con posterior remision de la proteinuria.
La evolucién de la creatinina y la protei-
nuria desde el afio 2017, se detallan en
la figura 1.

En abril del 2021, paciente reingre-
sé por sindrome nefrético (proteinuria
3,8g), elevacion de azoados, crisis hiper-
tensiva e insuficiencia respiratoria aguda,
recibiendo tratamiento con metilpredni-
solona 1 g/dia por tres dias y pulso con 1
g de rituximab (14/4/2021) por reumato-
logia. Un mes después, fue nuevamente
hospitalizada por anasarca y oliguria reci-
biendo el segundo pulso de rituximab 1 g
(sdlo recibid 2 dosis) y metilprednisolona
1 g/dia por tres dias, con reduccién de
proteinuria. Al alta, continudé con mico-
fenolato 2 g/dia, prednisona 20 mg/dia y
furosemida 20 mg/dia con remisién de la
proteinuria, pero con elevacién de azoa-
dos persistente, siendo evaluada en for-
ma irregular por la pandemia COVID-19
y por mala adherencia al tratamiento,
ademas no fue consultada al servicio
de nefrologia, por lo que no se le realizd
biopsia renal.

En noviembre del 2021, paciente in-
gresé en mal estado general con insufi-
ciencia respiratoria severa por neumonia
por SARS—-CoV-2, requiriendo apoyo ven-
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Figura 1. Evolucién de creatinina y proteinuria.
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tilatorio por canula de alto flujo con evo-
lucién favorable del cuadro de COVID-19.
Concomitantemente, presentd anasarca,
anuria, acidosis metabdlica, uremia y
persistencia de azoemia, requiriendo te-
rapia dialitica. También se encontré ane-
mia (hemoglobina 9 mg/dL), ausencia de
hipoalbuminemia, leucopenia, linfopenia
y plagquetopenia, dimero D y ferritina ele-
vados, ANA positivo 1:80 patron homo-
géneo, complemento C3 y C4 normales,
sedimento urinario no activo, y tamafio
renal disminuido en la ecografia.

Un mes después, tras resolverse el
cuadro de COVID-19 y debido a que no
hubo mejoria de la funcion renal, per-
sistia la anuria, y a pesar de la ausencia
de proteinuria se le realizd la segunda
biopsia renal por deterioro inexplicado y
persistente de la funcién renal. La biopsia
informd: glomeruloesclerosis focal y seg-
mentaria, variante perihiliar, con 25% de
glomérulos esclerosados, 58% de glomé-
rulos con esclerosis segmentaria, expan-
sion mesangial leve, tubulos: atrofia tu-
bular leve, algunos con epitelio atenuado
e intersticio con discreto infiltrado a cé-
lulas linfomononucleares y fibrosis leve,
ademds inmunofluorescencia (IgG, IgM,
IgA, C3 y Clqg) negativa. En la microsco-
pia electrénica, se encontrd escasos de-
positos electrodensos de localizacién in-
tramembranosa y mesangial, expansion
mesangial leve sin hipercelularidad, con
borramiento de los procesos podocita-
rios del 60% (Figura 2).

Actualmente, la paciente ha recupe-
rado funcidn renal, y ha sido retirada de

Figura 2. Microscopia electronica que muestra
borramiento del proceso pedicelar.

hemodialisis, sin embargo, debido a la
esclerosis avanzada y la ausencia de ac-
tividad seroldgica e histoldgica, se deci-
dié no incrementar la inmunosupresién y
sélo recibe micofenolato 2 g/dia y pred-
nisona 5 mg/dia.

DISCUSION

Durante la pandemia por COVID-19, se
observé un aumento en la incidencia de le-
sion renal aguda y glomerulopatias, ya que
el virus produce injuria renal y podocitaria de
forma directa con la consecuente necrosis
tubular aguda, proteinuria y dafio mitocon-
drial, e indirecta mediante la tormenta de ci-
toquinas, principalmente interleucina—6 2.

En los pacientes con injuria renal aguda
(IRA) asociada a COVID-19, se encontrd
injuria tubular aguda, glomerulopatia co-
lapsante y microangiopatia trombdtica, se-
cundario a dafio endotelial y activacién del
complemento; mientras que, en los que
desarrollaron dafio glomerular, se hallé glo-
merulopatia colapsante y otras, como GEFS
y enfermedad por cambios minimos, aun-
que, algunos autores reportaron vasculitis
ANCA positivo, enfermedad antimembrana
basal glomerular, glomerulonefritis mem-
branosa y nefritis lipica *>*3 En la paciente
del caso, se encontrd glomeruloesclerosis
focal y segmentaria, la cual ha sido repor-
tada en pacientes con COVID-19, con ci-
fras que varian entre 2.9% y 36.2% “4- Sin
embargo, la variante mas frecuente en la
mayoria de series, fue la glomerulopatia
colapsante 101516,

También, se han reportado diversas
glomerulopatias en pacientes que reci-
bieron vacunacién contra la COVID-19,
como nefropatia por IgA, glomerulo-
nefritis membranosa, enfermedad por
cambios minimos y glomeruloesclerosis
focal y segmentaria, ocasionadas por una
disregulacién inmunoldgica de linfocitos,
con respuesta inmune alterada, activada
por la vacuna 719,

Clinicamente, los pacientes cursaron con
edema, proteinuria, elevacién de azoados,
disminucién del flujo urinario y hematuria
(713.1520) 'y fueron la proteinuria y la IRA, las
indicaciones de biopsia mas frecuentes 4.
Aquellos que presentaron glomeruloescle-

rosis focal y segmentaria (no colapsante),
cursaron con injuria renal aguda y sindro-
me nefrético 132Y, sin embargo, en nuestro
reporte, no se encontrd proteinuria ni sin-
drome nefrotico, lo cual nos llamé la aten-
cion, ya que seria lo esperable en un patrén
de focal y segmentaria, aunque la variante
perihiliar suele cursar con proteinuria sub-
nefrdtica, y podria explicarse por la esclero-
sis avanzada encontrada en la biopsia renal.

Por otro lado, algunos de los hallazgos
a nivel tubular e intersticial (atrofia tubu-
lar y fibrosis intersticial) podrian explicar el
cuadro clinico de la paciente y la ausencia
de proteinuria. Asimismo, la enfermedad
renal crénica explica la esclerosis glome-
rular y el dafio tubular, y en etapas avan-
zadas de la enfermedad suele verse patrén
de glomeruloesclerosis focal y segmentaria
en la biopsia renal, similar a lo hallado en
la paciente.

Entre el 47% y 63% requirieron dialisis,
sobre todo aquellos que tuvieron glomeru-
lopatia colapsante (**1429_ Se encontrd una
paciente de 77 afios, que cursd con azoe-
mia y proteinuria, a quien se le realizé biop-
sia renal con resultado de GEFS y microan-
giopatia trombdtica y con pérdida difusa de
los procesos pedicelares en la microscopia
electronica y que requirid didlisis al alta Y,
similar a nuestro caso. La mayoria de pa-
cientes no recibié manejo inmunosupresor
y sdlo continuaron en didlisis, al igual que
nuestra paciente.

Otro aspecto interesante es que, la in-
feccion por COVID-19, puede desenca-
denar la activacion del lupus eritematoso
sistémico (LES). Se encontrd tres pacientes
con LES que desarrollaron COVID y que tu-
vieron recaida de la enfermedad, dos de
ellos cursaron con nefritis Upica y actividad
seroldgica ??. Otra mujer con LES y sindro-
me antifosfolipidico desarrolld infeccion
por COVID-19, proteinuria y azoemia, con
resultado histopatolégico de glomerulopa-
tia colapsante sin evidencia de depdsitos
de inmunocomplejos o microangiopatia
trombdtica 'y, a diferencia de nuestra pa-
ciente, no requirio dialisis y al seguimiento,
tuvo una respuesta favorable a corticoides.
Una paciente IUpica, presentd proteinuria
y elevacion de creatinina sin necesidad de
dialisis, pero fallecio por falla multiorganica,
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por lo que no pudo realizarse biopsia renal
). Debido a esto, consideramos que la in-
feccion por el SARS-CoV-2, induce activa-
cion del LES y dafio glomerular, que puede
manifestarse como glomerulopatia, como
sucedio con nuestra paciente.

En conclusion, la glomeruloesclerosis fo-
cal y segmentaria secundaria al COVID-19
fue descrita por varios autores, pero es in-
frecuente su presentacion en pacientes con
lupus eritematoso sistémico, y es menos
frecuente la ausencia de proteinuria. Ade-
mas, la infeccién por COVID-19 puede cau-
sar falla renal aguda o empeorar una ERC de
base, por lo que se reporta el presente caso.
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