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Pancreatitis aguda en el lupus eritematoso sistémico de inicio
en la nifiez: A propodsito de un caso
Acute pancreatitis in childhood-onset systemic lupus erythematosus: Case report

Dr. Yu-feng Li* y Dr. Min-jiang Wei®

RESUMEN

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad
multisistémica con manifestaciones proteicas. La pancreatitis
ltipica eslasegunda enfermedad mds frecuentemente asociada
con el abdomen agudo en relacién con el LES. Si bien la
pancreatitis aguda es rara, es clinicamente importante porque
puedeser potencialmente mortal sino se trata deinmediato. En
este articulo, describimos el caso de una nifia de 10 afios que
desarroll6 pancreatitis asociada a LES después del tratamiento
con corticoesteroides que se complicé posteriormente
debido a septicemia ftingica. Los signos y sintomas clinicos
mejoraron marcadamente después de la administracion de
glucocorticoides y ciclofosfamida.
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INTRODUCCION

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una
enfermedad multisistémica con manifestaciones
proteicas. El dolor abdominal es un sintoma comdn
en los pacientes con compromiso gastrointestinal
relacionado con LES."' La pancreatitis ltpica es
la segunda enfermedad mds frecuentemente
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asociada con el abdomen agudo relacionado con
LES.? Se observa compromiso gastrointestinal
en el 19,4 % de los pacientes pediatricos con
LES, mientras que la pancreatitis asociada a
LES se produce en el 6,0 % de los pacientes
pediatricos con LES.? Si bien la pancreatitis aguda
es rara,*” es de relevancia clinica porque puede ser
potencialmente mortal si no se trata de inmediato.
En este articulo, describimos el caso de una nifia
pequefia que desarrollé pancreatitis asociada a
LES con una complicacién posterior debido a
septicemia flngica.

Caso

Una nifia de 10 afios presentd, en primer
lugar, edema palpebral, llagas gingivales y
fiebre continua durante mds de siete dias.
No tenia antecedentes de fotosensibilidad. El
higado y el bazo eran palpables a4 cmy a2 cm,
respectivamente, por debajo de los dngulos
costofrénicos. No se observaron inflamacién ni
sensibilidad en las articulaciones. En el examen
neuroldgico, no se notaron anomalfas. Durante
la hospitalizacién, los anédlisis de laboratorio
iniciales mostraron lo siguiente: hemoglobina
127 g/L, recuento de leucocitos 1,85 x 10°/L
(neutréfilos 59,8 %, linfocitos 33,3 %, monocitos
5 %), recuento de trombocitos 100 x 10°/L,
velocidad de sedimentacién globular 20 mm/
hora y proteina C-reactiva (PCR) por debajo de
8 mg/L. Las pruebas funcionales hepdticas
arrojaron los siguientes resultados: alanina
aminotransferasa 48 U/L (intervalo normal:
0-75 U/L), aspartato aminotransferasa 82 U/L
(intervalo normal: 8-38 U/L), proteinas totales
47,7 g /L (intervalo normal: 63-82 g/L), albimina
21,2 g/L (intervalo normal: 35-50 g /L), bilirrubina
total 2,4 ymol /L, triglicéridos 2,54 mmol/L,
fosfatasa alcalina 119 U/L, amilasa 87 U/L
(intervalo normal: 30-110 U/L), lipasa 146 U/L
(intervalo normal: 23-300 U/L) y gammaglutamil-
transpeptidasa 14 U/L. Las pruebas funcionales
renales indicaron un valor de nitrégeno ureico
en sangre de 8,98 mmol/L (intervalo normal:
2,86-7,14 mmol/L) y de creatinina de 66 ymol/L
(intervalo normal: 35-97 umol/L).



€280 / Arch Argent Pediatr 2019;117(3):e279-e283 | Presentacién de casos clinicos

En los andlisis de orina, se observé proteinuria,
con un recuento de 8-10 eritrocitos/campo de
gran aumento. La excrecién de proteinas en la
orina de 24 horas fue de 3,06 g/ dia. Los resultados
de las pruebas inmunolégicas fueron: anticuerpo
antinuclear 1:640, anticuerpos anti-ADN
bicatenario positivos, anticuerpos anticitoplasma
de neutréfilos positivos, anticuerpos anti-Sm
negativos, anticuerpos anti-SS-A y anti-S5-B
negativos. La prueba directa de Coombs fue
positiva. Las concentraciones de los componentes
del complemento eran extremadamente bajas:
CH50 2,2 U/L (intervalo normal: 10-65 U/L),
C30,18 g/L (intervalo normal: 0,9-1,8 g/L) y
C4 0,06 g/L (intervalo normal: 0,1-0,4 g/L). No se
observaron anomalias en la radiograffa de térax.

Cinco dias después de la hospitalizacidn,
la paciente tuvo convulsiones stibitas. Las
convulsiones se presentaron con pérdida del
conocimiento, trismo, cianosis, como convulsiones
ténico-cldnicas sin fiebre. Inmediatamente,
se le realizaron una tomografia computada
(TC) de la cabeza y un anélisis del liquido
cefalorraquideo (LCR). Los resultados de estos
estudios fueron normales. Las convulsiones
fueron causadas por hiponatremia (sodio sérico
120 mmol/L) o hipocalciemia (calcio sérico
1,56 mmol/L). Se ingresé a la paciente a la
unidad de terapia intensiva. Los valores de
hemoglobina y leucocitos disminuyeron a
94 g/Ly 0,36 x 10°/L, respectivamente. En la
TC se observaron derrame pleural y ascitis. A
la paciente se le diagnosticé LES conforme a los
criterios diagndsticos del Colegio Estadounidense
de Reumatologia. No fue posible realizar
una biopsia renal debido a la condicién de la
paciente. Una vez obtenido el diagndstico, se
le administré metilprednisolona en inyeccion
intravenosa (20 mg/kg de peso corporal durante
tres dias consecutivos) a partir del séptimo dia
de hospitalizacién seguida de prednisona por
via oral (2 mg/kg al dia) e inmunoglobulina
en dosis altas (1 g/kg de peso corporal por via
intravenosa durante dos dias consecutivos). La
paciente presentd pancreatitis aguda con dolor
abdominal intenso, derrame pleural y ascitis. En
los anadlisis de sangre se observé aumento de la
amilasa sérica (192 U/L), de la lipasa sérica (726
U/L)y de la PCR (33 mg/L). En la ecografia
del abdomen se observé que el pancreas estaba
marcadamente agrandado, aunque no se notaron
célculos biliares. El conducto colédoco no estaba
dilatado. En la TC del abdomen se observaron
inflamacién de la vesicula biliar con edema

pericolecistico, ademds de agrandamiento difuso
y realce homogéneo del péncreas, del bazo y del
higado. En la colangiopancreatografia endoscépica
retrégrada (CPER), se mostr6 estrechamiento
difuso del conducto pancredtico comtn con
muiltiples estenosis.

Se administraron otras tres inyecciones
intravenosas de metilprednisolona y se agregé
inmunosupresién con ciclosporina (4,5 mg/
kg al dia). El dia 29 de la hospitalizacién, en
el hemocultivo se observé septicemia fungica
(Candida parapsilosis). Se agregd voriconazol
(7 mg/kg al dia) para el tratamiento de la
septicemia fungica. Durante la hospitalizacién,
se produjeron varias recidivas de la septicemia
por Candida parapsilosis. Se considerd que podria
tratarse de una septicemia relacionada con el
catéter central de insercién periférica (PICC, por
sus siglas en inglés), pero después de retirarlo,
se descarté la septicemia fingica. La nifia no
respondié al tratamiento con glucocorticoides més
ciclosporina. En el andlisis de orina se observé
proteinuria masiva (15,14 g/dia). Se cambié el
tratamiento inmunosupresor a micofenolato
mofetilo por via oral (34 mg/kg al dia). Sin
embargo, en los resultados de la orina de 24 horas,
el valor sigui estando por encima de 10 g/dia.
El dia 113 de la hospitalizacién, se administr6
ciclofosfamida en inyeccién intravenosa (8-
12 mg/kg/dia durante dos dias consecutivos cada
dos semanas). Se disminuyé progresivamente la
dosis de micofenolato mofetilo después de la
administracién de ciclofosfamida; al igual que la
dosis de corticoesteroides, a 1,5 mg/kg al dia. En
el examen histolégico de la muestra obtenida por
biopsia por puncién del rifién se observé nefritis
ldpica proliferativa difusa de clase Il y clase V
conforme a la clasificacién de la nefritis ltipica de
2003 de la Sociedad Internacional de Nefrologfa
(International Society of Nephrology, ISN)/Sociedad
de Patologia Renal (Renal Pathology Society, RPS)
(ISN/RPS).¢ Tras cuatro ciclos de ciclofosfamida
en inyeccidn intravenosa, la excrecién en la orina
de 24 horas de la paciente se redujo a 1732 mg, y
todos los resultados de los andlisis de laboratorio
mejoraron. Durante la hospitalizacién, la paciente
no recibié nada por boca y se le administraron
liquidos intravenosos y nutricién parenteral total
hasta que desapareci6 el dolor abdominal y se
normalizaron las enzimas pancredticas. A los
177 dias de hospitalizacion, la paciente estaba
en condiciones de recibir el alta. Si bien, en la
resonancia magnética del cerebro realizada el
dfa 42 después del alta, se observaron signos de
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FiGURrA 1. Resultados de laboratorio durante el tratamiento de los episodios de pancreatitis
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Ciclosporina: 4,5 mg / kg oral por dia durante 7 semanas; Micofenolato mofetilo: 34 mg / kg oral por dia durante 10 semanas;
Ciclofosfamida: infusién intravenosa ciclofosfamida 8-12 mg / kg / dia durante dos dias consecutivos cada 2 semanas;
Metilprednisolona: metilprednisona oral 1,6 mg / kg por dia durante 8 semanas y luego 1,2 mg / kg por dia.

atrofia difusa, durante cinco afios, la paciente no
present6 sintomas. En la actualidad, la paciente
no tiene sintomas, recibe corticoesteroides orales
en dosis bajas (2,5 mg por via oral cada dos dias) y
se le brinda seguimiento en la unidad de atencién
ambulatoria.

DISCUSION

EI LES es una enfermedad multisistémica que
puede afectar casi todos los sistemas y érganos del
cuerpo. La prevalencia de la pancreatitis asociada
a LES varia del 0,67 % al 4 % en los pacientes
con LES.” La incidencia anual de la pancreatitis
asociada a LES se estima en 0,4-1,1 por cada 1000
pacientes con lupus.® La prevalencia de este tipo
de pancreatitis es mayor en el caso de LES de
inicio durante la nifiez (5,22 %) que en el de inicio
durante la adultez.” Aproximadamente el 91 % de
los casos de pancreatitis que se diagnostican en
pacientes con LES de inicio durante la nifiez son
de pancreatitis aguda; al contrario, solo el 9 % de
esos conducen a pancreatitis aguda recurrente.’

La etiologia de la pancreatitis asociada a
LES sigue siendo poco clara. Se definieron
las causas frecuentes de la pancreatitis ltipica

como obstruccién mecdnica del conducto
pancredtico (mds comtinmente como resultado
de coledocolitiasis) y causas téxicas-metabdlicas
(secundarias a la ingesta de alcohol, el tratamiento
con ciertos fdrmacos, como corticoesteroides,
hiperpotasiemia o hipertrigliceridemia).
Era improbable que el tratamiento con
corticoesteroides fuera la causa de la pancreatitis
observada en la paciente descrita aqui, ya que el
tratamiento con dosis altas de corticoesteroides
alivié los signos y los sintomas. En este caso,
después de excluir otras causas frecuentes de la
pancreatitis aguda, a la paciente se le diagnostic6
LES con pancreatitis aguda. Los estudios de
diagndstico por imagen, en especial la TC del
abdomen, son ttiles para el diagndstico de ciertas
gastroenteropatias relacionadas con el LES. Se
recomienda la TC para evaluar la gravedad de la
pancreatitis."

Se ha definido la pancreatitis lapica como la
presencia de sintomas clinicos tipicos (incluyendo
dolor abdominal, nduseas y vémitos), con
confirmaciéon mediante un aumento mayor a tres
veces de la amilasa o la lipasa séricas o evidencia
de los estudios de diagnéstico por imagen (TC o
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ecografia) o CPER.” La Sociedad Pancredtica de
Japon propuso, en 2002, los siguientes criterios
diagnésticos para determinar la pancreatitis
autoinmunitaria: 1) estudios de diagndstico por
imagen del pancreas que revelan estrechamiento
difuso del conducto pancredtico principal con
paredes irregulares y agrandamiento difuso del
péncreas; 2) datos de laboratorio que indican
concentraciones anormalmente elevadas de
gamma globulina sérica o IgG o presencia de
autoanticuerpos; y 3) examen histopatolégico
del pancreas que muestra cambios fibréticos con
infiltracién de células plasmaticas y linfocitos.'

Se deben usar corticoesteroides para el
tratamiento médico de la pancreatitis aguda
asociada a LES; en particular, el tratamiento con
corticoesteroides en dosis altas adicionales ha
sido satisfactorio en el manejo de la pancreatitis
asociada a LES.?" La paciente descrita en este
informe desarroll6 pancreatitis aguda asociada
a LES concurrente con nefritis ldpica; ambas
complicaciones se trataron adecuadamente con
corticoesteroides. Los agentes inmunosupresores,
como micofenolato mofetilo o ciclofosfamida,
pueden usarse en combinacién con
corticoesteroides. Cabe destacar que las medidas
complementarias también fueron sumamente
importantes. La paciente mostré valores elevados
de proteinuria e hipoalbuminemia, y habia
recibido alimentacion por nutricién parenteral
total a través de un PICC. Las medidas de apoyo
adecuadas son ttiles para facilitar la recuperacion
funcional y mejorar el desenlace del paciente.? En
los casos graves, la plasmaféresis y la infusiéon
intravenosa de gamma globulina podrian ser
beneficiosas.’ El caso de nuestra paciente
sugiere que la metilprednisolona en inyeccién
intravenosa debe administrarse de inmediato
si los anadlisis clinicos y bioquimicos indican
que el LES es el causante de la pancreatitis. La
ciclofosfamida en inyeccién intravenosa debe
ser la primera opcién de tratamiento con agentes
inmunosupresores para la pancreatitis asociada a
LES." El tratamiento temprano y agresivo podria
salvar la vida del paciente. B
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