CASOS CLINICOS

GLOMERULONEFRITIS DERTYACION

ESTAFI.OCOCO COMPLEJOS COMUNFES

Glomerulonefritis secundaria a derivacién ventriculo-auricular
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Se analizan tres casos de pacientes con glomevulone fritis secundaria a infeccidn de una vikula colocada
para derivacion ventriculo.auricular. Como microorganismos predisponentes se fdentificaran Staphylococcus
albus en dos de ellos y en el tercero, Staphylococcus aurcus. Todos los casos mostraron hepatoesplenomega.
lia, anemia hemolitica importante y trombocitopenia. Los hatlazgos histopatoldgices por microscopia de luz
y con inmunofluovescencia sugieren que se trata de una nefropatia por complejos inmunes: en dos de los
pacientes, la glomerulonefritis meford al ser vetivado el mecanismo valvular devivativo infectade.

La asociacion de glomerulonefritis a inleccion es-
talilocdcien de una vdlvula  ventricalo-auricular
fue descritu primerainente por Black, Challacom-
be v Ockenden en 1965 Posteriormente, Stickler
y col® en 1968, encontraron depdsitos inmunes
clectrodensos en la membrana glomerular en wes
pacientes con el mismo problema. A partir de cs-
tos triabajos, se han descrito 24 casos de glomeru-
lonelritis asociada a derivacion ventriculo-auricu-
lar infectada:® la mayor parte de cilos eran debi.
dos o inlecciones por Staphylococcus albus.

En nuestro medio, ¢l primer informe fue el de
Virgas y col? yuienes describieron dos casos, uno
de ellos producido por Staphylocorcus albus y otro
por Kicbsiella sp. Fuera de este informe, no hay
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¢n la literatura nacional mas dutos sobre este pro- -
blema. En la presente serie se informa de tres
pacientes con derivacion ventricule-auricular in-
fectada por estafilococos y nefropatia secundaria;
en dos de ellos, se observaron ademds depdsitos
inmunofluorescentes en la membrana glomerular,
lo quc indica que este problema puede ser un
cjemplo de enlermedad por complejos inmunes
virculantes, similar a Ja glomerulonefritis experi-
mental descrita por Dixon y colaboraderes’

Casos clinicos

caso 1, Varén de tres afios de edad, quien a los seis
meses de edad desarrolld hidrocetadia, por lo que se
instald derivacion ventriculo-auricular con vilvela de
Pudenz. Dos afios despuds aparecieron fiebre intermni-
tente hasta de 39°C vy vimitos ocasionales, En la ex-
ploracion fisica se registraron palidez, peso de 11 kg,
talla de 98 «m, perimetro celdlico de 50 cm y tensién
arterial de 17,3 ¥ 12,0 kPa {130/90 mmHg). La vilvula
tle Pudenz se encontrd con huena funcionalidad: las
conjuntivas eran pdlidas v habia cianosis peribucal. Se
oscuchaban estertores tinos en ambos  pulmones. El
horde inferior del higado se hallaba a 3 ¢cm del borde
costal derecho v el polo inferior del bazo, a 5 em por
debajo del borde costal izquierdo.
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La biometria hematica reveld bemoglobina de 51,0
g/1; hematocrito de 17; leucocitos, 3,8-109/1 (3 800/
mm3); reticulocitos, 24-10-3 (24%) ¥ plaquetas, 50-
109/1 (50 000;mm3). L.a orina contenia 2,4 g/l de al-
bimina; 44} de hemoglobina; 30 leucocitos por
campo ¢ incontables critrocitos. La urea plasmatica
fue de 8,66 mmoljl (52 mg/dl) y la creatinina de 79,56
pmol/1 (0,9 mg/dl). La actividad de Jas antiesirepto-
lisinas fue normal; la protelna C reactiva fue positiva
y las células LE, negativas. Para las inmunoglobulinas,
los valores fueron: IpG, 15 gfl; IgA, 175 gfL IgM
2,12 g/l; y C3, 0,24 g/l 1a depuracién de creatinina
endogena fue de 0,67 {ml/s)/1,73 m>.

E1 urocnltivo fue negativo, pero en dos hemocultivos
se aislé Staphyloceccus aureus coagulasa positiva, En
el urograma excretor s€ encontrd concentracion pobre,
con aumento del tamaiio de la sombra renal; el ure-
rrocistograma  mMostro vaciamiento vesical normal.

Se practicé biopsia renal percutinea, con lu que se
obtuvieron 28 glomérulos, de los cuales diez presenta-
ron proliferacién endo y extracapilar; 11 exhibfan hia-
linizacién total y cuatro, unicamente proliferacion en-
docapilar, asi como infiltrado intersticial. Jos tibulos,
dilatados, se hallaban ocupados por material aciddfilo
o por eritrocitos. No se practicd tincién con antisue-
ros conjugados inmunofluorescentes.

La cvolucion del paciente en ¢l hospital. de once
dias, se caracterizo por liebre constante, 3y°C, tension
arterial de 187 v 138 kPa (1407100 mmHg) v anemia
MUy importanie. a pesay de laaplicacion. de paquee
globular. Fallecia en insaficiencia respiratoria, a con-
secuencia de bronconcumouii,

caso 2. Nifa de wres aitos de edad, que cuatvn meses
después de un traumatisme craneinio presenta hidro-
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Fig. 1. Panorémica de la corteza renal. Lo ilustracion
muestra siete glomérulos con diversos grados
de lesién, que van desde la proliferacion en-
docapilar discreta segmentaria, hasta la hio-
linizacién total del capilar glomerular. Tincion
tricrémica de Masson. 100 X.
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cefalia, por lo que se instalé derivacion ventriculo-au-
ricular con vdlvula de Hakim. Cinco meses después de
la derivacion se iniciaron fiebre y vomitos, con gradual
deterioro del ecstado general y aparicién de liematuria
microscapica.

Ingresd al hospital el 3 de julio de 1978, en muy
malas condiciones generales, con peso de 10 kg, talla
de 81 ¢m, temperatura de 39°C y Lensidn arierial de
17,5 v 10,7 kPa (130/80 mmHg). Se halluba consciente,
palida, con vilvula derivativa del lado derecho del crii-
neo. El horde inferior del higado se encontrd & «m
por debajo del borde costal derecho y el polo inferior
del baze, a 7 cm del borde costal izquicrdo. Ta biome-
tria hemitica mostréd 60 g/I de hemoglobina: leuco-
citos, 3,6:10%/1  (3600/mm?): plaquetas, 70-104/]
(70 000/mm?); y rediculocitos, 95-10-% (9.59). El exa-
men general de orina mostrd 3,1 g/l de albimina,
-+4J- de hemoglobina ¢ incontables eritrocitos. la
urea plasmatica fue de 11,82 mmol/l (71 mg/dl) ¥ Ia
creatinina, de 6188 pmol{] (0,7 mg/dly; el colesterol
v lus proteinas totales [ueron normales, usi como las
pruchbas Tuncionales hepiticas. Ta prueba para protei-
na G reactiva fue positiva v las antiestreptlolisinas, nor-
males. Lu electroloresis de proteinas mosird, para cada
wna de las Iracciones, los signientes porcicntos: allat
mina, 86.8; alfa,. 54: alfag. 8.7: beta, 12,10 y gamma,
37.1. Los valores de inmunoglobulinas fueron: IgG.
17,6 11 TgA. 206 gil; TgM, 278 g/ G, 0,12 g/l y
C4, 0,01 g/1. Se encontrd depuracion de creatinina ¢n-
dogena de 0,37 (mlis}/1.75 m )

Se practic biopsia renal percutinea. con la cual s
ebtuvieron 15 glomérulos: de ellos, siete mostraron pro-
liferacién endn o extracapilar; cuatro, hialinizacion seg-
wentaria vy cuatro, hialinizacion total. El cstudin de
inmunofluorescencia mostrd depdsitos de TgG en 1a
membrana basal glomerular (Fg. 1 a 5).

Fig. 2. Glomérulo con lesiones vasculares  minimas.
Obsérvese lo proliferacién endocapilar seg-
mentaria y el aumento discreto de la matriz
mesangial. Tincién tricrémica de Masson. 220
X.
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Fig. 4. Glomérulo con proliferacién extracapilar en
semiluna. Obsérvese ademds fibrosis pericap-

Fig. 3. Giomérulo en el que se oprecia hialinizacion sular mederada, e infiliracién del estroma in-
segmentaric, Tincidn tricrémica de Masson. tersticial por linfocitos y células plasmaticas,
350 X. Tincion tricrdmica de Masson, 200 X,

Fig. 5. Fluorescencio de tipo granular en la membra-
na basal del capilor glomerular. Tincian con
suero anti IgG morcado con isofiocianato de
Hucresceina. 450 X,
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Se procedid a retirar la valvula ventviculo-auricular,
De ella se aislé Staphylococcus «lbus; dias después de
haber sido eliminada la vilvula, desaparecié la fiebre.
mejord el estado general v disminuyd la hepatcesple-
nomegalia, La tensidn arterial se normalizé y las di-
fras de hemoglohina se elevaron.

Se dio de alta a la paciente, que continda bajo con-
trol en la consulta externa. Actualmente, a dos afios
de evolucidn, el desarrolle v crecimiento son normales:
no se ha vuelto a presentar fiebre: la citologia hema-
tica es normal, asi como el C3. Las pruebas de funciim
renal son también normales. Sin embargo, continda
con albuminuria y hematuria microsedpica, por lo gue
se practicé nueva hiopsia renal, que ha demostrado
glomerulonefritis focal con hialinizacidn segmentaria e
inmunofluorescencia pasitiva para IgM, 1gC v C3, con
patrén granular, en la membranaz basal glomerular.

caso 8. Varém de cine afins de edad, gue diez meses
después de la aplicacion de vilvula derivativa ventri-
culo-auricular presentd fiebre, sudoracion, hematiria
macroscopica ¥y edemas. En el hemocultivo se demosird
la presencia de Staphylorocrus albus. Recibio trata-
miento con antibidticos, sin exhibir wejorfa, por lo
que en septiempbre de 1979 ingresé al hospital,

La exploracion fisica reveld paciente tranquilo, cons
viente. con pesn de 13.5 kg v tension arterial de 22.7
v 13,5 kPa  (170;100 mmHg); abdomen con discreta
hepatoesplenomegalia. El examen general de orina mos-
try albuminuria de 1 g/l v -} 4 de hemoglobina, asi
como incontables eritrocitos, La concentracién sérica
de urca, creatinina, colesterol y proteinas fue normal.
La electroforesis de proteinas mostrd discreto aumento
de la fraccion gamma; el C3 fue de 018 g/l. La cito-
logfa hemidtica mostrd hemoglobina de 80 gfl: 8-109/]
leucocitos ¥ 30 reticulocitns por litre-1: las plaquetas
fueron 100-109/1,

La biopsia renal mostré cambios glomerulares mode-
rados, caracterizados por proliferacidén mesangial y z0-
nas de esclerosis segmentaria focal. La tincién con an-
tisueros fluoresceinados mostrd  depdsitos  focales de
IgG, TIgM y C3 en la membrana basal. (Dada la simi-
litud histopatoldgica e inmunopatolégica de estas le-
siones con las descritas en el ¢aso 2, no se ilustran).
También en este caso, ¢l hemoculiive fue positivo a

Staphylococcus albus, por lo que fue retirada la vdl-

vula, de la cual cultivé €]l mismo microorganismo, A
partir de entonces desaparecid la [iebre vy el estado ge-
neral del nifio mejord; su evolucién ha sido muy satis-
factoria. Actualmente solamente persiste discreta albu-
minuria,

Comentarios

La introduccion de vilvulas derivativas para el
tratamiento de la hidrocefalia fue descrita por Pu-
denz® en 1957. A partir de esa fecha su empleo,
muy difundido, ha dado origen a numerosas com-
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plicaciones, siendo las més comunes, obstruccién
de la vena cava superior, embolia pulmonar, ane-
mia y hepatoesplenomegalia reactiva. Por otra
parte, la colonizacién de las vidlvulas derivativas
por bacterias no es rara. Pero hace apenas 14 afios
que se comunicaron los dos primeros casos de ne.
fritis secundaria a infeccién estafilococica de las
mismas, como consecuencia de una respuesta in-
mune a esta infeccién, en la que los estafilococos
actian como antigeno, que al estimular la pro-
duccién de anticuerpos y fijar complemento, for-
man complejos inmunes.

Estos complejos, al ser atrapados por el rifién,
producen glomerulonefritis, con manifestaciones
clinicas importantes, como ocurri6 con los casos
aqui presentados, las cuales presentan patrones
histopatolégicos e inmunopatolégicos variables
con hipocomplementemia. En ocasiones, el pro-
blema se resuelve en forma- satisfactoria cuando
se retira la vilvula colonizada por microorganis-
mos, como sucedié en dos de los casos aqui pre.
sentados. .

Llama la atencién la presencia de anemia he-
molitica importante en los tres casos, con cifras
altas de reticulocitos, asi como la trombocitope-
nia, que llegé a ser muy importante. Probable-
mente, también esta anémia es de origen inmu-
nolégico, ya que desaparece poco tiempo después
de retirar la vilvula.

Resulta importante recalcar que €l prondéstico
no siempre es favorable, ya que la complicacién
en sl es grave y el hecho de encontrar lesiones
histolégicas importantes, como son la hialiniza.
cion total o segmentaria de algunos glomérulas,
expresada por albuminuria y hematuria microsco-
pica persistentes, obligan 2 un control cuidadoso,
a largo plazo, de estos pacientes.

REFERENCIAS

1. Black, J. A.: Challacombe, B, N. y Ockenden, B. G.:
Nephrotic syndrome  associated wilh bacteremia after
shunt operations jor hydrorephalus, Lancet 2:921, 1965,

2, Stickler, K. B.; Shin, M. H.: Burke, E. C.; Holley, K. E.:
Miller, R. H. y Scgar, W. E.: Diffuse glomerulonephritis
associated  with  infected  ventricwlv-atrial  shunt, New
Engl, J. Meal. 279:1077, 1968,

I Me Kengie, 5. A, v Havden, Ko: Twn rases of “shunt ne-
phritis”, Pediatrics 54:807, 1974,

4. Vargas, R.; Silva, P.; Santos Atherton,-D. y Salinas, L.
Glomerulonefritis  secundaria derivacidn veniricuio-
a;ﬂ‘l infectada. Bol. Méd. Hosp. infant. (Méx) 33:101,
1976,

- Bixen, F. J.; Feldeman, J. 1. y Vizquez, J. J.: Experi-
mental glomerulonephritis. The pathogenesis of a labo-
ratory maodel resembling the spectrum of human glome-
rulonephritis. J. Exp. Med. 113:800, 1961,

6. Pudenz, R. H,; Rusell, ¥, E; Hurd, A. H, y Sheiden,
C. H.: Ventriculo-auriculostomy: technique for shunting

cerebrospinal fluid into right auricle: preliminary report.
1. Neurosurg. 14:171, 1957,

we

21



