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RESUMEN:

Introducción: Aunque poco frecuente la asociación de infección por toxoplasmosis y el desarrollo de síndrome nefrótico (SN), desde hace más de dos décadas sean han reportados casos de esta asociación en la literatura médica, no solo en casos de toxoplasmosis congénita, sino también adquirida, y esporádicamente en inmunocompetentes. 

Desarrollo: Se presenta un caso de un paciente de 15 años inmunocompetente  con signos clínicos y paraclínicos de síndrome nefrótico/nefrítico, en quien se determinó por pruebas serológica infección  por Toxoplasmas. 

Conclusión: La presentación del SN en  edades poco usuales, induce a la  sospecha clínica de SN secundario, la búsqueda activa de las posibles causas debe incluir infecciones usuales del trópico.
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SUMMARY:
Introduction: Although rare association of infection with toxoplasmosis and Development of nephrotic syndrome (NS), for more than two decades than have been reported cases of this association in the literature, not only in cases of congenital toxoplasmosis, but also gained , and occasionally immunocompetent.
Development: A case of an immunocompetent patient aged 15 with clinical and laboratory signs of nephrotic syndrome – nephritis, in whom serological tests were determined by Toxoplasma infection.
Conclusion: The presentation of NS in unusual ages, leads to clinical suspicion of NS secondary active search for possible causes should include common infections of the tropics.
Keywords: Nephrotic syndrome, Glomerulonephritis, Toxoplas-mosis, Parasitic diseases.
Introducción

El síndrome nefrótico se presenta clínicamente con proteinuria masiva  e hipoalbuminemia que se acompaña de formas variable de Edema, Hiperlipemia, y Lipiduria, todo esto como consecuencia de un aumento en la permeabilidad glomerular
 y se puede asociar  a síndrome nefrítico cuando  se presenta  algunas o todas de sus manifestaciones clínicas (hipertensión arterial, hematuria, e hipocomplementemia, y falla renal). En estos casos se reconoce como  síndrome nefrótico mixto  o atípico y comprende las  manifestaciones del síndrome nefrótico y nefrítico, este suele ocurrir   cuando la lesión glomerular es principalmente en  el  mesangio y en la membrana
.
En cuanto a su etiología el síndrome nefrótico se reconoce como idiopático  y secundario; el SN idiopático se presenta como una patología frecuente en pediatría registrándose aproximadamente  16 en 100. 000 niños menores de 18 años
, aproximadamente un 50% de los niños afectados están entre las edades de 1 a 4 años y un 75% en menores de 10 años
.  La presentación por fuera de este grupo etario obliga al clínico a buscar causas secundarias como etiología, entre ellas las causas infecciosas incluyendo infecciones las parasitarias.

Las glomerulopatías asociadas a parásitos se inician por la deposición en el mesangio de inmunocomplejos que contienen antígenos parasitarios, por lo que esta lesión es más pronunciada con parásitos que viven en el torrente circulatorio como son plasmodios, shistosomas
. En el caso de Toxoplasma Gondii aunque es por definición un parásito intracelular, también se describe un daño glomerular causado por complejo inmunes que contienen antígeno para toxoplasma identificados en ratones infectados
, y en síndrome nefrótico congénita debido a toxoplasma
.
Caso clínico
Ingresa paciente de 15 años al servicio de urgencia previamente sano sin consumo usual de ningún fármaco, quien  presenta cuadro de 5 días de evolución caracterizado por edema que inicialmente solo comprometió parpados y posterior progreso a miembros inferiores, asociado en las últimas 24 horas a gran dolor abdominal y picos febriles.  Al examen físico de ingreso se encuentra álgido, con Peso: 55 kg Peso seco: 47 kg (25 percentil), SC: 1,56, altura: 1.60 cm (percentil 5), FC: 88/min, FR: 18/min. TA: 160/90 (presión arterial sistólica: > percentil 99 y la presión arterial diastólica: percentil 99). T: 36.4 ° C. Gran edema facial. Tórax simétrico ruidos cardiacos rítmicos sin soplos, ruidos respiratorios con roncus diseminados. Abdomen blando, doloroso a la palpación en epigastrio no visceromegalias. Extremidades edema suave grado II en miembros inferiores, adenopatías de 5 cm inguinal bilateral dolorosa a la palpación. Neurológico sin déficit.
Los paraclínicos  iníciales muestran anemia, trombocitopenia, leucocitosis con eosinofilia leve, uroanalisis con proteinuria  y hematuria (TABLA 1 ), pruebas de función renal se muestra alteradas y uroanalisis, por lo que se indican proteinuria y creatinuria al azar, y posterior proteinuria en 24 horas, parámetros positivos para síndrome nefrótico, se evalúa perfil lipidico, proteinograma y se realiza screeing infeccioso y reumatológico buscado causas secundarias,  encontrando perfil reumatoide negativo y serología positiva para toxoplasma (TABLA 1).
	Parametro/Dìa
	1
	2
	3
	4
	21
	25
	29
	30
	35

	WBC (10/UL)
	       15.2
	
	
	                           8.5
	28.8
	
	
	
	

	Plaquetas 
	54
	
	
	267
	267
	
	
	
	

	HB ( g/dl)
	                9.3
	
	
	                                 11.5
	10.5
	
	
	
	

	Urea (mg/dl)
	                66.3
	87,8
	80
	68,3
	98,2
	94,2
	93
	91
	

	BUN  (mg/dl)
	31
	41
	37,7
	31,9
	45,9
	44,2
	44
	42
	

	Creatinina (mg/dl)
	                1.47
	1,5
	1,42
	1,4
	2,06
	1,9
	1,9
	1,8
	

	Na ( mmol/l)
	142,1
	143,1
	141,9
	
	
	
	
	
	

	K ( mmol/l)
	                 3.84
	4,13
	3,98
	
	
	
	
	
	

	Proteinas totales
	                 5.94
	
	4,68
	5,94
	
	
	
	5,2
	

	Globulina
	                 2.14
	
	1,78
	2,89
	
	
	
	2,4
	

	Albumina ( g/l)
	                 3.8
	
	2,9
	2,8
	
	
	
	2,8
	

	Proteinuria azar
	3120
	
	
	
	
	
	
	720
	

	Creatinuria Azar
	492
	
	
	
	
	
	
	166
	

	Relación P/C
	                6.34
	
	
	
	
	
	
	4,3
	

	Proteinuria en 24 horas
	
	
	
	9984
	
	
	
	
	

	GOT (u/l)
	32
	
	
	
	
	
	
	
	

	GPT (u/l)
	36
	
	
	
	
	
	
	
	

	Bilirrubina total (mg/dl)
	                 0.62
	
	
	
	
	
	
	
	

	Bilirrubina Directa (mg/dl)
	               0.004
	
	
	
	
	
	
	
	

	Bilirrubina Indirecta (mg/dl)
	                       0.58
	
	
	
	
	
	
	
	

	Leptopirosis IgM - IgG
	Negativa
	
	
	
	
	
	
	

	Dengue Ig M y IgG
	Negativo
	
	
	
	
	
	
	

	Hepatitis B antigeno superficie
	
	
	
	Negativo
	
	
	
	
	

	Hepatitis C Anticuerpo IgM
	
	
	Negativo
	
	
	
	
	
	

	ELISA HIV 1 y 2
	
	
	No reactivo
	
	
	
	
	
	

	Colesterol
	131
	
	
	
	353
	
	
	
	

	Trigliceridos
	70
	
	
	
	92
	
	
	
	

	Rubeola IgM
	
	
	
	Negativo
	
	
	
	

	Citomegalovirus IgM
	
	
	
	Negativo
	
	
	
	

	Herpes II IgM
	
	
	
	Negativo
	
	
	
	

	Toxoplasma IgM
	
	
	
	20,38
	
	23,86
	
	
	

	Toxoplasma IgG
	 
	 
	 
	143
	 
	204
	 
	 
	 


Tabla 1: Análisis del ingreso y seguimiento intrahospitalario. WBC: conteo glóbulos blancos HB: Hemoglobina BUN: Nitrógeno urémico sangre HDL: Lipoproteínas de alta densidad.

 Ecografía abdominal: Líquido libre en senos costo frénico bilateral. Hígado de morfología y tamaño normal. Presencia de líquido libre en cavidad abdominal. Riñones de morfología, tamaño y localizaciones normales, muestra incremento difuso de la ecogenicidad. 
Radiografía Tórax: Borramiento de recesos costo frénico. 
Eco cardiograma: Dilatación leve ventrículo izquierdo sin repercusiones hemodinámica, no derrame pericardio. 
Se inicio manejo con furosemida a 1 mg/kg/dosis y desparasitación con Albendazol 400 mg día por tres días, luego de 24 horas de terapias se logra balance negativo, paciente persiste hipertenso ( 150/80 mmHg), se adiciona amlodipino 10  mg día, logrando disminuir TA 140/90 mmHg, se asocia a terapia hipertensiva hidroclorotiazida 50 mg/día, con lo que se logra TA en percentil 90 (120/70), terminado ciclo desparasitación se inicia prednisolona a 40 mg/sc/día más omeprazol (20 mg/día) y carbonato calcio + vitamina D (600 mg/día), paciente con evolución lenta persistencia de edemas, con restricción hídrica a 1500 ml/sc/día, balances de líquidos negativos.
Posterior a diagnóstico positivo de toxoplasmosis aguda, se inicia manejo con pirimetamina y sulfadiazina (50 mg/1.5 g día) más acido fólico (1 mg/día) y controles bisemanales de hemograma, para control de posibles efectos tóxicos medulares. A los pocos días de iniciado este manejo se obtuvo mejoría clínica y paraclínicos.

Se realiza biopsia renal, en la que encontramos hallazgos de glomerulonefritis de patrón membranoproliferativo asociada a depósitos  de complejos inmunes.

Discusión

El cuadro clínico inicial se presento como un síndrome nefrítico, que en su evolución clínica se asocia a signos clínicos y paraclínicos de un síndrome nefrótico. Resultando en un síndrome nefrótico mixto.
Teniendo en cuenta lo inusual de la presentación del síndrome nefrótico idiopático en mayores de 10 años, a demás de su evolución peculiar de síndrome nefrítico a síndrome nefrótico mixto, se realizaron estudios de posibles etiologías, aunque la probabilidad clínica no sugería  toxoplasmosis, sin embargo el hallazgo de anticuerpo anti-toxoplasma de tipo IgM y IgG nos sugirió esta infección como posible causa.
La sospecha diagnostica de toxoplasmosis aguda fue planteada por la presencia de serología positiva tanto IgM y IgG especifica, la confirmación se obtuvo al comprobar el ascenso significativo del título de anticuerpo IgG especifico 1/118 a 1/240 y IgM de 1/20.38 a 1/23.82. El hallazgo de IgM reactivo en el primer examen no fue suficiente para hacer diagnostico de toxoplasmosis aguda ya que los anticuerpos IgM pueden persistir hasta 1 año o más luego de la primoinfección.
Aunque se desconoce las causas para que en un paciente como este aparentemente inmunocompetente desarrolle toxoplasmosis aguda con manifestaciones clínicas relevantes y requiera manejo especifico, existen publicaciones de presentaciones  atípicas de esta infección en inmunocompetentes
-
.

La presentación de este síndrome nefrótico atípico causado por la infección por toxoplasma, produciendo las manifestaciones clínicas de dicho síndrome por posible reacción de tipo inmunológica tiene además de inusual la causa que lo produjo,  la edad de presentación, el estado inmunocompetente del paciente, la presentación clínica mixta, sugerimos la búsqueda activa de esta infección en síndrome nefrótico atípico.
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