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RESUMEN

Se describe el caso de una mujer de cuarenta y ocho afios que ingresé para estu-

dio de edemas maleolares y palpebrales bilaterales. Se objetivé proteinuria de rango
nefrético y un déficit selectivo de IgA. La biopsia renal mostré discreto aumento de la
matriz mesangial, sin afectacion tubulointersticial ni depésitos de inmunoglobulinas ni
complemento, por inmunofluorescencia. El cuadro se autolimité a los diez dias de su
ingreso. Se revisa la bibliografia publicada sobre esta asociacién y sus caracteristicas
clinicas e histolégicas.
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TRANSIENT NEPHROTIC SYNDROME ASSOCIATED WITH IgA DEFICIENCY
SUMMARY

A 48 year old woman was admitted with eyelid and peripheral edema. Urinalysis
revealed nephrotic-range proteinuria; other studies disclosed selective IgA deficiency.
Kidney biopsy was normal apart from slight expansion of the mesangial matrix; no tu-
bulointerstitial or vascular changes were observed; by immunofluorescence no depo-
sits were seen. Edema and proteinuria resolved spontaneously in ten days. We make

some comments about glomerulopathies and IgA deficiency.
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Introduccién

Una de las inmunodeficiencias mas frecuentes, des-
critas en la poblacién general es el déficit de IgA, con
una prevalencia entre 1:400 y 1:700. La mayoria de los
sujetos estan asintomadticos, pero en ellos hay un au-
mento de la incidencia de infecciones respiratorias, en-
fermedad gastrointestinal, atopia, neoplasias y conecti-
vopatias '.

La asociacién del déficit de 1gA con glomerulopatias
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no es muy frecuente, existiendo pocos casos descritos
en la literatura. Describimos un caso de sindrome ne-
frético asociado a déficit de IgA.

Caso clinico

Muijer de cuarenta y ocho afios que ingresé para es-
tudio de edemas maleolares y palpebrales bilaterales de
tres dias de evolucion. Seis meses antes habfa presen-
tado un cuadro similar que se autolimité en cuatro dias
de forma esponténea. Referia artralgias generalizadas
desde hacia afos, sin episodios de artritis, y sequedad
oral y ocular. Negaba ingesta de AINE, anticonceptivos
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Fig. 1.—Glomérulos con ligero aumento de la matriz mesangial y tu-
bulointersticio sin alteraciones significativas. Hematoxilina eosina. HE
200x.

orales ni de otros farmacos nefrotéxicos. No presentaba
historia previa de célicos nefriticos, infecciones urina-
rias, episodios de macrohematuria, nicturia ni cambios
en la diuresis. No fiebre, infecciones de vias respirato-
rias, asma, hemoptisis, pdrpuras ni exantema. Negaba
historia familiar de nefropatia. A la exploracién desta-
caba: TA: 130/80. T2ax: 36,5 °C. Sin otros datos de in-
terés, a excepcién de edemas con févea maleolares y
palpebrales. Las exploraciones complementarias reali-
zadas mostraban: hemograma y coagulacién norma-
les, con antitrombina Ill 72 %. Urea 22 mmol/l (132
mg/dl), creatinina 108 micromol/l (1,22 mg/dl), coles-
terol 6,33 mmol/l (245 mg/dl), triglicéridos 2,19 mmol/l
(191,6 mg/dl), proteinas totales 6,19 g/dl (albimina
2,95 g/dl, gammaglobulinas 3,89 g/dl). Glucemia, éc.
Grico, calcio, fésforo y bioquimica hepética normales.
lones y gasometria venosa normales. Coombs directo
negativo. VSG y PCR normales. ASLO 83, FR < 19, C3
70, C4 32 mg/dl, 1gG 1.578, IgM 343, IgA (repetida
en tres determinaciones) < 3 mg/dl. ANA, anti-DNA,
anti-SSA, SSB y Sm negativos. Anticuerpos antimusculo
liso, anticuerpos antitiroideos y antimitocondriales ne-
gativos. Serologfa de la hepatitis B negativa. La serolo-
gia frente a virus de Epstein Barr, herpes virus y cito-
megalovirus mostraban exposicién previa. En el
sedimento de orina presentaba 10-12 leucocitos/
campo, 6-8 hematies por campo y cilindros hialino-
granulosos. La proteinuria fue 8,5 g/dia, demostrandose
su origen glomerular mediante electroforesis de alta re-
solucién en orina. El cultivo de orina fue negativo. La
Rx térax, ECG, enema opaco y transito esofagogastro-
duodenal fueron normales. La ecografia abdominal
mostraba rifiones de tamafio normal. Test de Schirmer
negativo. Biopsia de glandula salivar menor: adenitis sa-
livar linfocitica inespecifica. Biopsia renal: discreto au-
mento de la matriz mesangial sin otros cambios signifi-
cativos, no alteraciones tubulointersticiales ni
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vasculares. La inmunofluorescencia no revel6 depésitos
de inmunoglobulinas ni de complemento (fig. 1). La
paciente fue tratada de forma sintomatica. La proteinu-
ria remiti6 espontdneamente hasta negativizarse a los
diez dias de su ingreso. Los edemas desaparecieron y la
urea y la creatinina pasaron a 7 mmol/l (42 mg/dl) y 70
micromoles/l (0,79 mg/dl) respectivamente. Seis meses
después, el sindrome nefrético persistia en remision
completa, con niveles de IgA de 11 mg/dl.

Discusion

Aunque se han descrito casos de nefropatias ligadas
a déficit selectivos de IgA, esta asociacién no es fre-
cuente. Es posible que la enfermedad renal curse con
poca expresividad clinica y pase inadvertida, o bien,
que para su desarrollo se necesite un determinado sus-
trato genético. La paciente que describimos presentaba
un sindrome nefrético y un déficit selectivo de IgA con
ligera disminucién de la funcién renal. :

Las manifestaciones clinicas de las glomerulonefritis
con déficit de IgA descritas en la literatura, han sido va-
riadas: hematuria macro y microscépica > %3, ligera
proteinuria 4, insuficiencia renal 3, e incluso dolor lum-
bar *: no encontrando, sin embargo, proteinurias de
rango nefrético. Al igual que en nuestra enferma, el
cuadro fue autolimitado en todos los casos, y en la
mayorfa las cifras tensionales se encontraban dentro
de la normalidad.

Los hallazgos anatomopatoléicos habitualmente en-
contrados muestran una glomerulonefritis mesangial
que en la mayoria de los casos es focal ##, aunque tam-
bién se ha objetivado en alguna ocasién proliferacién
mesangial difusa* sin alteraciones tubulointersticiales.
En la inmunofluorescencia (IF) suelen observarse depé-
sitos granulares irregulares de IgM y/o C3 (ocasional-
mente IgG) en la membrana basal glomerular y asas ca-
pilares °. En nuestro caso, el rifién fue épticamente
normal, con ligero aumento de la matriz mesangial
pero sin proliferacion evidente ni alteraciones vascula-
res ni tubulointersticiales; la IF fue negativa.

La patogenia de las glomerulopatias asociadas a dé-
ficit de IgA se desconoce. La presencia de depésitos in-
munes en la membrana basal glomerular por IF sugeri-
ria que la enfermedad glomerular estaria mediada por
inmunocomplejos (IC). También se desccriben titulos
altos de factor reumatoide e IC circulantes que apare-
cen hasta en un 50-60 % de los pacientes con déficit de
IgA. La produccién de IC en estos pacientes se ha rela-
cionado con la absorcién de proteinas bovinas de la
leche de vaca a través de la mucosa gastrointestinal
por el déficit de IgA secretora o como consecuencia de
las repetidas infecciones respiratorias 4, aunque ain no
esta suficientemente demostrado. En nuestra paciente la
ausencia de depdsitos de inmunoglobulinas y comple-
mento en la IF podria ser debida a su desaparicion tras



haber desarrollado la enfermedad o a la existencia de
factores solubles que alterarian la permeabilidad de la
membrana basal glomerular y serian causantes de la
proteinuria®.

Se ha descrito una alta incidencia de enfermedades
del tejido conectivo asociadas al déficit de IgA, tales
como artritis reumatoide, lupus eritematoso sistémico,
sindrome de Sjogren y dermatomiositis. Nuestra pa-
ciente, en la actualidad, no cumple criterios para ser ca-
talogada de sindrome de Sjégren ni de otra enfermedad
inmunolégica subyacente”.

Paradéjicamente, es posible que, indirectamente, el
estudio de las nefropatias asociadas a déficit de IgA
pueda proporcionar informacién sobre la patogenia de
la nefropatia IgA. Sorprende, hasta cierto punto, que los
datos clinicos e histolégicos de las glomerulonefritis
asociadas a déficit de IgA sean relativamente superpo-
nibles a los de la nefropatia IgA. Sessa y cols. describen
un caso asociado a déficit de IgA que presenta macro-
hematuria y proliferacién mesangial focal sin depésitos
de IgA en la IF, y cuestionan el papel de la IgA en la en-
fermedad de Berger 8. Otros autores postulan que el
depésito de IgA seria un epifenémeno mas que la causa
de la nefropatia IgA°.

Este caso amplia los hallazgos clinicos y patolégicos,
descritos hasta ahora, de las glomerulopatias asocia-
das al déficit de IgA, y ademds es un ejemplo de que en

SINDROME NEFROTICO Y DEFICIT DE IgA

esta entidad la primera manifestacién clinicamente sig-
nificativa puede ser nefrolégica, y su estudio puede
conducir al diagnéstico del déficit de IgA.
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