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Glomerulonefritis mesangial IgA idiopatica con
hipocomplementemia prolongada y transitoria
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RESUMEN

Se presenta el caso de un paciente de 23 afnos con hematuria macroscopica
recurrente y glomerulonefritis meangial 1gA idiopatica, en el cual se detecté en el
suero IgA persistentemente elevada e hipocomplementemia C, y C; durante un
periodo de 3 aftios y 4 meses. Al cabo de este tiempo, los niveles de complemento
se normalizaron, persistiendo la IgA elevada. Estudios inmunolégicos demostra-
ron la presencia en el suero de crioinmunoglobulinemia IgG1, Kappa y C; y de
depositos de IgG y C,, junto a la IgA, en el mesangio. Se sugiere que en este
paciente se produjo una activacion prolongada y transitoria de la via clasica del
complemento probablemente debida a inmunocomplejos IgGi.
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SUMMARY

IDIOPATHIC IgA MESANGIAL GLOMERULOREPHRITIS WITH PERSISTENT AND
TRANSIENT HYPOCOMPLEMENTEMIC

A 23 years old patient with a past history of bouts of macroscopic hematuria
and idiophatic IgA mesangial glomerulonephritis is reported. He presented with
elevated serum levels of IgA and with C, and C; hypocomplementemia. Hypocom-
plementemia persisted during a period of 40 months and normalized thereafter.
The presence of serum IgG1, Kappa and C; cryoglobulins was detected and me-
sangial deposits of IgG and C; together with IgA were found in the immunofluores-
cence studies. It is our believe that in this particular patient an activation of the
classical complement pathway took place due to the presence of IgG1 immuno-

‘complexes.
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INTRODUCCION

La mayoria de los autores coinciden en que los pacien-
" tes con glomerulonefritis mesangial IgA idiopéatica (GN
IgA) presentan niveles seéricos persistentemente norma-
les de las proteinas que integran la via clasica y alterna
del complemento '. En 92 pacientes con GN IgA estudia-
dos hasta ahora por nuestro grupo, nunca habiamos. ob-
servado hipocomplementemia C3 ni C4, aunque en 3 de
40 casos publicados previamente habiamos detectado
niveles bajos de C, proactivador en ausencia de sindro-
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me nefrético 2. En la literatura se ha publicado el caso de
una nifa con GN IgA cuyo suero activaba «in vitro» a
baja temperatura (0° C) la via alterna del complemento *
y asimismo se han reportado 3 casos de defectos genéti-
cos, familiares y parciales del factor H (Beta-1-H), pro-

. perdina y C4 en pacientes con esta nefropatia *.

Presentamos el primer caso, que nosotros sepamos,
de GN IgA idiopatica con activacion de la via clasica del
complemento, asociada a la presencia en el suero de
crioglobulinas 1gG1, Kappa y Cj.

CASO CLINICO

Paciente de 23 afnos, que en marzo de 1980 presenta un bro-
te de hematuria macroscépica (HM) coincidiendo con faringoa-
migdalitis febril que le dur6 24-48 horas. En julio de 1980 nuevo
brote de HM tras amigdalitis, motivo por el que fue ingresado en
nuestro hospital. En dicho ingreso estaba normotenso; la fun-
cion renal era normal, detectandose hematuria y proteinuria no
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nefrética. En revision clinica ambulante de diciembre de 1980 no
presentaba ninguna alteracion en la orina. Entre diciembre de
1980 y noviembre de 1983 presentd 4 episodios de HM asocia-
dos a infecciones amigdalares. En febrero de. 1984 ingresa en
" nuestro servicio para biopsia renai. Estaba normotenso; la Crs
era 0,9 mg/dl.,, con un Ccr de 177 mi/min.; en el recuento en
camara de Addis presentaba 24 x'10° hematies en 12 h., sin
cilindros ni leucocituria y la proteina era 0,54 g/dia. La evolucién
del complemento y la IgA sérica se expresa.en la tabla |.
Como puede observarse, en 3 determinaciones efectuadas
entre julio de 1980 y noviembre de 1983 se detectd hipocomple-
mentemia C, y C,, que se normalizé en febrero de. 1984. Duran-
te toda la evolucién la IgA sérica permanecié elevada, detectan-
dose en dos ocasiones crioglobulinemia IgG1 , K, Ca. El paciente
no presenté en ninglin momento sintomatologia de enfermedad
sistémica, siendo repetidamente hegativas durante toda la evo-
lucién la bioguimica hepatica (bilirrubina, GOT, GPT, FA, LDH,
GGT, LAP), ANA, anti-DNA, anti-RNP, anti-SM, anti-SSB, PCR,
Latex, ASLO, anti-DNasa B, serologia para lues e hidatidosis y
los estudios bacterioldgicos. Los valores de IgG e IgM en suero
fueron asimismo normales. La serologia para virus de la hepati-
tis demostré en 3 ocasiones HBsAg y HBeAg, negativos; anti-
HBsAg, positivo; anti-HB core Ag: IgG, positivo; IgM, negativo:
IgM anti-HVA, negativo. EI 8 de febrero de 1984 se practico una
biopsia renal percutanea, estudiandose un cilindro con 7 glome-

rulos en los que se observaba un aumento discreto de la matnz
mesangial con proliferacion difusa, pero leve, de células mesan-. -
giales. Las luces capilares eran permeables, sin alteracién de

las paredes capilares. No existian alteraciones vasculares, in-
tersticiales ni tubulares. Con inmunofluorescencia se observaron
depdsitos granulares mesangiales difusos de IgA, 1gG y Ca,
siendo negativo el resto de. los antisueros: IgE, IgM, C1q, C, y
fibrindgeno. Los estudios ultraestructurales confirmaron el au-
mento de matriz y la proliferacién mesangial leve y evidenciaron
depdsitos electrodensos en el meangio. ‘El diagndstico anatomo-
patologlco fue glomerulonefrms mesangial. IgA. *

DISCUSION

Aunque la patogenia de la GN IgA permanece.aun os-

cura, existe suficiente evidencia para pensar que ‘esta
nefropatia se debe al deposito mesangial de inmunocom-
plejos (IC)-formados por.IgA mono y/o polimérica y a una
probable alteracién en la eliminacion de los mismos por

. el sistema monociticofagocitario °. Coincidentemente con:

esta alteracion, es probable que en algunos pacientes IC

‘la GN IgA el depdsito mesangial dé Cs y properdina, jun-

to a la ausencia habitual de C1q y C,, sugieren activa-
cion local del complemento por la via alterna, via que
sabemos puede ser activada por la IgA, la cual, sin em-
bargo, no fija complemento por la via clésica.

No obstante, en algunos pacientes se observan depo-
sitos mesangiales de IgG y/o IgM, C1qy C, junto a la IgA
y en estos casos pudiese activarse también localmente
la via clasica por IC IgG y/o IgM, que. como sabemos son
capaces de hacerlo '. No olvidemos, por Gltimo, la exis-
tencia no infrecuente de casos con depositos de IgA ais-
lada sin otras inmunoglobulinas ni fracciones del comple-
mento, en los que el papel patogénico de este mediador
de la inflamacién queda en entredicho. En cualquier ca-
50, y aunque se active a nivel mesangial |a via alterna, la
clasica ocasionalmente, o ambas simultineamente, no

se habia sefialado, que nosotros sepamos, la presencia
-de hupocomplementem|a C. ni C; en el suero de estos

enfermos. Este es el primer caso de GN IgA ‘idiopatica

~ sin evidencia clinica ni analitica de enfermedad sistémi-

ca, en el cual junto a niveles elevados de IgA en el sue-
ro, rasgo clasico de esta nefropatia, se demuestra un pa-
trén de activacion sérica transitoria,. aunque prolongada

(B afos y 4 meses) de la via clésica del complemento

con descenso del C, y del Cs. La deteccion en. el suero
del paciente de crioglobulinas (inmunocomplejos) forma-
dos por IgG1, Kappa y C3, junto a la presencia de IgG y
C3 en el mesangio acompanando a la IgA, nos sugiere
que la activacion del complemento por su via clasica en

_-éste patiente-pudiese estar desencadenada por IC IgG.-
- a nivel sistémico y mesangial, mecanismo patogénico

que podria operar simultaneamente al ya clasicamente
establecido de depoésitos de IC IgA y activacion de la via

~ alterna. Queda, sin embargo, por explicar en este caso la

ausencia de IgA en las crioglobulinas séricas y de C1q
y/o C4 en el meangio, aunque problemas metodolégicos
podrian estar implicados. Desde el punto de vista practi-

.co este caso demuestra que la deteccion de hipocomple-
- mentemia no permite descartar absolutamente la posible
‘existencia de una glomerulonefritis mesangial IgA idiopa-

formados por IgG y/o IgM puedan ser nefrotoxicos '. En. tica.
TABLA |
GLOMERULONEFRITIS MESANGIAL IgA IDIOPATICA CON HIPOCOMPLEMENTEMIA
. . TRANSITOR!A
' c4 IgA . Observaciones
Fechas (mg/di) (mg/di.) (mg/d!.) Crioglobulinas clinicas
. 7-7-1980 .......... © 10 - 40, 640 ND HM + p
12-12-1980 .......... 10 35 © 460 ND no mh ni p
15-11-1983 ..., ..., .. 13 50 440 IgG1, K, C3 mh sin p
8- 2-1984*....... .. 26 .75 47Q IgG1, K, C3. mh + p
Valores normales: :
_ (X2 DS) (14-45) (54-120) (70-300) (indetectables)

* Biopsia renal. HM: Hematuna macroscéplca mh: microhematuria; p: proteinuria no nefréticai ND: no determina-

R do. El C3 se expresa como beta 1A globulina.
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