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Glomerulonefritis focal y segmentaria
rapidamente progresiva asociada con
adenocarcinoma de uraco, un sindrome
paraneoplasico subestimado

Rapidly progressive focal and segmental
glomerulonephritis associated to urachus
adenocarcinoma, an underestimated
paraneoplastic syndrome.

Alan Garcia Hernandez,* Eduardo Pérez Rodriguez?

Resumen

ANTECEDENTES: Las glomerulopatias paraneopldsicas son una manifestacion rara de
enfermedades oncoldgicas. Los tumores que mds se han asociado con enfermedad renal
son las neoplasias gastrointestinales y los carcinomas de pulmén. Las glomerulonefritis
que se asocian con mayor frecuencia son la extracapilar, nefropatia membranosa y
mesangiocapilar en varones, y enfermedad con cambios minimos en mujeres.

CASO CLINICO: Paciente masculino de 40 afios en quien durante el abordaje de
hematuria se documenté glomeruloesclerosis focal y segmentaria no especifica rapi-
damente progresiva asociada con un adenocarcinoma de uraco.

CONCLUSIONES: En la actualidad ningln estudio ha podido determinar la incidencia
real del deterioro glomerular en el céncer, pero se ha identificado un vinculo entre
varias glomerulopatias particulares y canceres especificos.

PALABRAS CLAVE: Glomeruloesclerosis focal y segmentaria; sindrome paraneopldsico;
adenocarcinoma; uraco.

Abstract

BACKGROUND: Paraneoplastic glomerulopathies are a scarce manifestation of
oncologic diseases. Tumors frequently associated with kidney disease include gastro-
intestinal neoplasms and lung carcinomas. The most commonly subtypes in men are
extracapillary, membranous and mesangiocapillary nephropathy, and minimal change
disease in women.

CLINICAL CASE: A 40-year-old male patient in which a rapidly progressive focal and
segmental glomerulosclerosis associated with urachal adenocarcinoma was found
during haematuria approach.

CONCLUSIONS: Nowadays no study has been able to determine the true incidence
of glomerular impairment in cancer, but a link has been identified between several
particular glomerulopathies and specific cancers.

KEYWORDS: Glomerulosclerosis, focal segmental; Paraneoplastic syndrome; Adeno-
carcinoma; Urachus.

www.medicinainterna.org.mx

! Universidad Quetzalcdatl de Irapuato.
Residente de Medicina Interna.

2 Médico adscrito de Medicina Interna.
Profesor titular de la especialidad de
Medicina Interna. Servicio de Medicina
Interna.

Clinica Hospital ISSSTE Irapuato, Irapua-
to, Guanajuato, México.

Recibido: 28 de enero 2022
Aceptado: 11 de abril 2022

Correspondencia
Alan Garcia Hernandez
algh061292 @gmail.com

Este articulo debe citarse como: Gar-
cia-Hernandez A, Pérez-Rodriguez E.
Glomerulonefritis focal y segmentaria
rdpidamente progresiva asociada con
adenocarcinoma de uraco, un sindrome
paraneopldsico subestimado. Med Int
Méx 2023; 39 (6): 967-971.

967



968

ANTECEDENTES

Hace mas de 100 anos se identificaron sinto-
mas no relacionados con la invasién directa
de tumores malignos, acufidndose el término
de “sindromes paraneopldsicos”, los cuales se
atribuyen a una secrecién tumoral de hormo-
nas funcionales y péptidos.' Especificamente,
el concepto de glomerulopatia paraneoplasica
fue mencionado por primera vez en 1922 por
Galloway, describiendo un sindrome nefrético
asociado con enfermedad de Hodgkin.? Por su
parte, la enfermedad glomerular se manifiesta
habitualmente con sindrome nefrético, que
implica pérdida masiva de proteinas urinarias
y edema.’

Para la sospecha de sindrome paraneopldsico
deben tenerse presentes los siguientes criterios:
i) ausencia de una causa alternativa obvia para
el sindrome asociado; ii) existencia de relacién
temporal entre el diagndstico de cancer vy el
sindrome; iii) remisién clinica e histologica des-
pués de remision total lograda por quimioterapia
o extirpacién quirdrgica completa del tumor;
iv) recurrencia de tumor asociada con aumento
de sintomas relacionados.*

En la actualidad se desconoce el nimero de
casos de enfermedad glomerular relacionados
con cancer. Un estudio de cohorte realizado en
Francia en el decenio de 1990, que incluy6 240
pacientes con nefropatia membranosa sometidos
a biopsia renal, concluyé que un 10% se asocio
con neoplasias malignas, principalmente pacien-
tes mayores de 60 afios.’

La glomerulopatia paraneoplasica es una compli-
cacion rara cuyas caracteristicas clinicas pueden
confundirse con glomerulonefritis idiopatica, por
lo que el diagnostico temprano es sumamente
importante para evitar terapéuticas ineficaces
y potencialmente dafiinas. Se han reconocido
glomerulonefritis “paraneoplasicas”, como la
nefropatia membranosa asociada con tumo-

2023; 39 (6)

res sélidos (carcinoma de pulmén y del tubo
gastrointestinal) y la enfermedad de cambios
minimos asociada con el linfoma de Hodgkin;
sin embargo, otras glomerulonefritis como la
focal y segmentaria, la rapidamente progresiva,
la nefropatia por IgA y la glomerulonefritis mem-
branoproliferativa también se han vinculado con
malignidad.*

La glomerulonefritis focal y segmentaria se de-
fine como la afeccion de algunos glomérulos y
un segmento de este mismo, en la mayor parte
de la corteza mds profunda, acompanada de
esclerosis glomerular y colapso del penacho;
son comunes la fibrosis intersticial y la atrofia tu-
bular. La fisiopatologia demuestra desequilibrio
podocitario, provocando lesion de estos mismos
y fibrosis secundaria irreversible. Representa el
20% de todos los sindromes nefréticos en adul-
tos con desenlace en enfermedad renal crénica
y tiene predileccién por el sexo masculino. La
evidencia sugiere que las concentraciones altas
de proteinuria se asocian con una evolucion rapi-
damente progresiva y enfermedad renal crénica
terminal.® Entre las causas existen las idiopaticas,
nefropatias congénitas, reflujo vesicoureteral,
enfermedades infecciosas (VIH, parvovirus B19,
citomegalovirus, virus de Epstein-Barr), enferme-
dades endocrinas (diabetes y obesidad), anemia
de células falciformes, farmacos (heroina, inhibi-
dores de la calcineurina) y neoplasias malignas.”

Los tipos de cancer asociados con glomerulo-
nefritis focal y segmentaria se resumen en el
Cuadro 1. Se han descrito al menos 15 casos
relacionados con neoplasias hematoldgicas, asi
como toxicidad glomerular por pamidronato en
pacientes con cancer.®'”

CASO CLINICO
Paciente masculino de 40 anos, de ocupacion
oficinista de teléfonos moviles, no refirié antece-

dentes heredofamiliares de neoplasias malignas
ni nefropatias crénicas, tampoco exposicién a
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Cuadro 1. Cancer y glomerulonefritis focal y segmentaria

Tipo de cancer Nimero de casos

Carcinoma renal
Oncocitoma renal 1
Carcinoma de células renales 5

Cancer gastrointestinal

Carcinoma esofagico 1
Carcinoma de conducto cistico 1
Cancer urogenital 1
Cancer de mama 1
Melanoma 1

Céncer de las vias respiratorias

Mesotelioma 1
Cancer de pulmén y bronquios 1
Timoma 4

Tumores raros

Feocromocitoma 1
Mola hidatiforme 1
Sarcoma 1

sustancias nocivas como hidrocarburos aromati-
cos. Tenia el antecedente de gota de 12 afios de
diagnéstico en tratamiento con febuxostat a dosis
de 80 mg via oral, una tableta cada 24 horas,
e hipertension arterial sistémica de diagnéstico
reciente en tratamiento con losartdn a dosis
de 50 mg via oral, una tableta cada 24 horas.
Inicié su padecimiento en noviembre de 2020
con hematuria intermitente terminal sin otros
sintomas urinarios. Dos meses después tuvo he-
maturia macroscépica y deterioro de la funcién
renal hasta requerir terapia de sustitucién renal
con didlisis peritoneal continua ambulatoria.
Acudié al primer nivel de atencion y se traté
como infeccién de las vias urinarias, sin alivio.
Se complet6 abordaje para hematuria y sindrome
nefritico dirigido a causas reumatolégicas como
lupus eritematoso generalizado y enfermedades
granulomatosas, e infecciones como VIH y hepa-
titis B y C (Cuadros 2 y 3), descartandose estas
causas. Por dltimo, se realizé biopsia renal en la

C
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Cuadro 2. Resultados de estudios de laboratorio

Hemoglobina 12.4 g/dL

Hematdcrito 109 mg /dL
Glucosa 109 mg/dL
Urea 68 mg/dL

Acido drico 8.6 mg/dL
Creatinina 2.3 mg/dL
Colesterol 291 mg/dL
Triglicéridos 321 mg/dL

Albdmina en orina 51 mg/24 horas

Cuadro 3. Resultados de estudios de laboratorio

ELISA para VIH No reactivo
Antigeno de superficie de hepatitis B No reactivo
Anticuerpos anti-hepatitis C No reactivo
Anticuerpos a - IFI No reactivo
Velocidad de sedimentacién globular 132 mm/h
Proteina C reactiva en suero 0.50 mg/dL
Auto anticuerpos IgG anti-membrana No reactivo

basal glomerular

que se reporté glomeruloesclerosis focal y seg-
mentaria variedad no especifica, hipoperfusion
glomerular crénica, nefritis tubulointersticial
activa y crénica, arterioesclerosis moderada,
fibrosis intersticial grado Il (30-40%) e inmu-
nohistoquimica positiva a inmunorreactantes
de IgM (en forma de filamentos mesangiales),
fibrinbgeno (forma inespecifica en asas capilares)
y albdmina (hiperfiltracién en las membranas ba-
sales glomerulares). Se inicié manejo con acido
micofendlico a dosis de 500 mg via oral cada
24 horas y deflazacort 30 mg via oral cada 24
horas, sin respuesta tras un mes de tratamiento.
En la tomografia simple de abdomen (Figura 1) se
observé una lesién intravesical redondeada con
valores de atenuacién hematica, leves cambios
renales bilaterales y tumor de uraco. Por dltimo,
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Figura 1. Tomografia axial computada simple de ab-
domen con lesién intravesical redondeada con valores
de atenuacién hematica.

se realizé cistoscopia diagndstica y toma de
biopsia vesical que reporté adenocarcinoma mo-
deradamente diferenciado de uraco (Figura 2),
en ese momento estadio clinico II.

DISCUSION

Las glomerulopatias paraneoplésicas son lesio-
nes glomerulares que no estan directamente
relacionadas con la carga tumoral, la invasién
o la metastasis, sino que son inducidas por
productos de las células tumorales. La glome-
rulonefritis focal y segmentaria asociada con
una tumoracién maligna es una manifestacién
atipica. Esta glomerulopatia implica el 20% de
todos los sindromes nefréticos en adultos, siendo
una causa importante de enfermedad renal en
etapa terminal, de los cuales un 20% terminara
en terapia sustitutiva.

En el caso del paciente, se comenzé con trata-
miento sustitutivo renal por didlisis peritoneal por
ser un medio viable al no tener antecedente de
cirugias abdominales. Posteriormente, por parte
del servicio de Nefrologia y Urologia, se planted
cambio a hemodidlisis al requerir nefrectomia
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Figura 2. Adenocarcinoma moderadamente diferen-
ciado.

radical bilateral por la estirpe histolégica y alta
probabilidad de metéstasis. La tasa de recurren-
cia de glomerulonefritis focal y segmentaria en
estos casos, a pesar de trasplante renal, alcanza
el 30-40%.*

El tratamiento en muchos casos implica la
curacion de la causa primaria (infecciones,
secundaria a farmacos, autoinmunitaria). Los
corticosteroides son el manejo de primera Ii-
nea en glomerulonefritis idiopatica y pueden
prescribirse otras terapias inmunosupresoras
(ciclofosfamida, azatioprina, micofenolato de
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mofetilo, ciclosporina o rituximab). En el caso
clinico, el paciente se manejé como glomeru-
lonefritis de comportamiento idiopatico al no
encontrarse una causa tras el abordaje inicial,
tratamiento que fue suspendido al relacionarse
con el adenocarcinoma moderadamente dife-
renciado de uraco para evitar mayor toxicidad
e interacciones farmacoldgicas.

En la actualidad ninglin estudio ha podido deter-
minar la incidencia real del deterioro glomerular
en el cancer, pero se ha identificado un vinculo
entre varias glomerulopatias particulares y can-
ceres especificos. No existe actualmente ningin
marcador que establezca una relacion directa
con el sindrome paraneoplésico, es sugerida
por caracteristicas clinicas y su estrecha relacion
temporal y evolucién paralela.

Existe un dilema respecto a cuan minuciosa debe
ser la basqueda de una neoplasia en un paciente
con sindrome nefrético inexplicable, asi como
factores de riesgo en relacién con su edad, sexo,
ocupacion, comorbilidades, etc. El objetivo prin-
cipal desde el punto de vista oncoldgico es llevar
al paciente a un mejor tratamiento global, terapias
especificas adaptadas contra el cancer y apoyo
multidisciplinario con otras areas de la salud.
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