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RESUMEN

Objetivo: describir la asociacién entre enteropatia perdedora de proteinas (EPP) y amiloidosis
en un paciente con lupus eritematoso sistémico (LES).

Método: estudio de caso clinico basado en el anélisis de la historia clinica, exploracién fisica,
estudios de imagen, biomarcadores y pruebas complementarias. Se documentaron los hallazgos
diagnosticos y la evolucién tras el tratamiento inmunomodulador.

Diseno: estudio observacional, descriptivo y retrospectivo de un caso clinico.

La EPP y la amiloidosis son complicaciones poco frecuentes del LES que aumentan la morbili-
dad y mortalidad. Presentamos el caso de un hombre de 33 anos con LES, quien desarroll6 ede-
ma generalizado, diarrea cronica, disnea progresiva y saciedad temprana, ademas de derrame
pleural y pericardico, adenopatias y ascitis. La hipoalbuminemia sin proteinuria significativa
sugirio EPP, confirmada mediante gammagrafia con albimina marcada. La infiltracién cardiaca
y hallazgos en ecocardiograma y resonancia plantearon sospecha de amiloidosis secundaria. La
presencia de anticuerpos antinucleares y anti-DNA positivos confirmé el LES. Tras el tratamien-
to inmunomodulador, el paciente evolucioné favorablemente y fue dado de alta con diagnéstico
de EPP asociada a LES y miocardiopatia infiltrativa, probablemente secundaria a amiloidosis.
Este caso subraya la importancia de considerar el LES en pacientes con sintomas gastrointes-
tinales y sistémicos atipicos, incluso en varones. Destaca la relevancia de un enfoque integral
y del uso de gammagrafia con albimina marcada para confirmar EPP y orientar el tratamiento.

Palabras clave: enteropatia perdedora de proteinas, lupus eritematoso sistémico, amiloidosis,
masculino.
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CASO CLINICO

SUMMARY

Objective: To describe the association between protein-losing enteropathy (PLE) and amyloido-
sis in a patient with systemic lupus erythematosus (SLE).

Method: A clinical case study based on the analysis of medical history, physical examination,
imaging studies, biomarkers, and additional tests. Diagnostic findings and the evolution after
immunomodulatory treatment were documented.

Design: An observational, descriptive, and retrospective case study.

PLE and amyloidosis are rare complications of SLE that increase morbidity and mortality. We
present the case of a 33-year-old man with SLE who developed generalized edema, chronic diar-
rhea, progressive dyspnea, and early satiety, along with pleural and pericardial effusion, lymph-
adenopathy, and ascites. Hypoalbuminemia without significant proteinuria suggested PLE,
which was confirmed by albumin scintigraphy. Cardiac infiltration and findings on echocardiog-
raphy and MRI raised suspicion of secondary amyloidosis. The presence of positive antinuclear
and anti-DNA antibodies confirmed the SLE diagnosis. After immunomodulatory treatment,
the patient showed a favorable evolution and was discharged with a diagnosis of PLE associated
with SLE and infiltrative cardiomyopathy, likely secondary to amyloidosis.

This case highlights the importance of considering SLE in patients with atypical gastrointes-
tinal and systemic symptoms, even in males. It underscores the relevance of a comprehensive
approach and the use of albumin scintigraphy to confirm PLE and guide treatment.

Key words: protein-losing enteropathy, systemic lupus erythematosus, amyloidosis, male

Introduccion

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una
enfermedad autoinmune con una marcada
diferencia en su distribucion segin el sexo,
siendo significativamente menos frecuente
en hombres que en mujeres. Segin un estudio
global, la incidencia de LES en hombres es de
1.53 por 100 000 personas cada ano, con una
prevalencia de 9.26 por 100 000 personas.
Sin embargo, en el 79.8 % de los paises no se
dispone de datos epidemiolédgicos sobre esta
enfermedad, lo que limita el conocimiento de
su impacto. Ademas, la distribucion del LES
varia segln la edad, sexo y region geografica,
presentandose con mayor frecuencia en pai-
ses de ingresos altos.!

Aproximadamente, 40-60 % de los pacientes
con lupus eritematoso sistémico (LES) desarro-
llan sintomas gastrointestinales (GI) en algin
momento de la enfermedad; la importancia de
esto radica en que, segiin un estudio basado en
la poblacion australiana, los pacientes con LES
tienen un mayor riesgo de mortalidad asociado
a enfermedades gastrointestinales.?®

Entre las complicaciones GI del LES se en-
cuentra la enteropatia perdedora de proteinas
(EPP), una condiciéon poco comun, pero seve-
ra, que se caracteriza por la pérdida signifi-
cativa de proteinas plasmaticas a través del
tracto gastrointestinal debido al dano de la
mucosa intestinal. La EPP suele manifestarse
con hipoalbuminemia, edema generalizado v,
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en menor frecuencia, sintomas como diarrea,
dolor abdominal, ascitis, derrame pleural o
pericardico y anasarca en casos avanzados.*

La enteropatia perdedora de proteinas (PLE) es
una complicacion poco comun del lupus erite-
matoso sistémico (LES). Su frecuencia varia se-
gun los estudios, con una prevalencia reporta-
da del 3.2 % en un estudio chino, 7.5 % en otra
serie de casos y 1.9 % en un andlisis mas pe-
queno. Puede ser una de las primeras manifes-
taciones del LES y se ha observado con mayor
frecuencia en mujeres. Ademas, es mas comin
en pacientes con formas graves de la enferme-
dad y afectacion de varios 6rganos.>

El diagnéstico de EPP se basa en la exclusion
de otras causas de hipoalbuminemia, y en al-
gunos casos se utilizan técnicas como la gam-
magrafia de albimina Tc-99m para detectar la
pérdida proteica intestinal. En cuanto al trata-
miento, la mayoria de los pacientes responden
bien a los corticosteroides; no obstante, en
casos refractarios, se pueden anadir inmuno-
supresores, como azatioprina o ciclofosfamida
para mejorar la respuesta terapéutica. Tam-
bién, resulta esencial garantizar un soporte
nutricional adecuado, que incluya un aumento
en la ingesta proteica (hasta 2-3 g/kg de peso
corporal) y la implementacion de medidas de
soporte, como el ejercicio fisico o medias de
compresion para reducir el edema periférico.’

Otra complicacién poco comun en el con-
texto del LES es la amiloidosis secundaria.
Esta surge como consecuencia de inflama-
cion croénica persistente, que induce la pro-
duccién de proteinas amiloides en el higado,
las cuales pueden depositarse en distintos
organos. El cuadro clinico varia ampliamen-
te segln la localizacion de los depésitos. El

diagnostico se confirma mediante biopsia del
tejido afectado, y el tratamiento se centra en
controlar la actividad inflamatoria del LES,
con el objetivo de prevenir la progresion de
la amiloidosis y sus complicaciones.®

La gravedad de las manifestaciones GI en el
LES subraya la necesidad de un diagnosti-
co temprano y manejo adecuado, dado que
complicaciones como la EPP y la amiloidosis
pueden tener un impacto significativo en la
morbilidad y mortalidad de estos pacientes®.

Presentacion del caso

Se presenta el caso de un paciente masculino
de 33 anos, originario de Veracruz y residen-
te de la Ciudad de México con antecedentes
no patolégicos de tabaquismo durante cinco
anos y patoldgicos de asma en la infancia. El
cuadro inicié con edema generalizado, incre-
mento en el perimetro abdominal y saciedad
temprana, evolucionando hacia diarrea croni-
ca con aproximadamente ocho evacuaciones
al dia, dolor abdominal y disnea progresiva,
incluso en reposo. Fue ingresado al servicio de
medicina interna, donde una radiografia mos-
tré derrame pleural bilateral y una tomogra-
fia revel6 derrame pericardico, adenopatias
inguinales inflamatorias, engrosamiento de
mucosa de yeyuno y colon, y ascitis (figura 1).

Figura 1. Corte axial de tomografia computarizada de abdo-
men y pelvis en ventana para tejidos blandos.
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Se observa engrosamiento de la pared intesti-
nal con predominio en yeyuno proximal y co-
lon, asociado a cambios inflamatorios circun-
dantes. Se identifica liquido libre abdominal
sugestivo de ascitis y cambios hipodensos en
el higado compatibles con esteatosis hepatica.
Presencia de adenopatias visibles en el espacio
retroperitoneal. También se aprecian signos
de espasmo en colon descendente y edema de
tejidos blandos en la pared abdominal.

En la exploracidn fisica, se observo edema ge-
neralizado, taquicardia, saturacion del 92 %,
palidez de tegumentos, asi como adenopatias
cervicales y axilares, de 1 a 3 cm, méviles y no
dolorosas. Los laboratorios reportaron pro-
teinuria de 75 mg con un indice proteinuria/
creatininuria de 0.1. Se solicit6 un ultrasonido
renal, cuyos hallazgos fueron normales. Por
otra parte, el ecocardiograma evidencié un
derrame pericardico de 500 centimetros ctbi-
cos (cc) y un strain global longitudinal, suges-
tivo de infiltracion cardiaca por amiloidosis.

El reporte del ecocardiograma transtoracico
(ECOTT), realizado antes de la cardiorreso-
nancia, describié6 una miocardiopatia infil-
trativa con fenotipo de strain compatible con
patréon de amiloidosis cardiaca. Se identifico
un gradiente miocdrdico de base a medial y
de medial a apical, con strain normal en el
nivel apical, pero significativamente bajo
en niveles medial y basal. La funcién ventri-
cular izquierda estaba conservada segun el
método de Simpson; sin embargo, evidencio
disfuncién subclinica con deformacién mio-
cardica global baja de -12 %. Adicionalmente,
se reportd hipertrofia ventricular derecha y
disfuncion sistolica del ventriculo derecho,
reflejada en un cambio de area fraccional por
volumen tridimensional del 29 %, acompana-
do de un strain longitudinal de la pared libre
de -12 %. También se observé un derrame pe-

ricardico circunferencial, con una separacién
maxima de 25 mm en la porcidn anterior y 12
mm en la posterior, acompanado de compre-
sion sistolica de la auricula derecha, aunque
sin evidencia de taponamiento cardiaco.

Una endoscopia realizada para evaluar la dia-
rrea cronica mostrd pangastropatia edema-
tosa y bulboduodenitis edematosa, compa-
tibles con dano inflamatorio asociado a EPP.

Ante estas caracteristicas y contexto clini-
co, se realizdé una paracentesis diagnostica
con un gradiente de albumina sérica-ascitis
(GASA) de 1.6, lo que sugirio hipertension
portal. Los niveles de albumina y globulinas
se encontraron bajos, un hallazgo de im-
portancia clinica en un paciente con diarrea
cronica y sin proteinuria significativa, lo que
orientd hacia la sospecha de EPP. El gam-
magrama con albiimina marcada confirmo
este diagnéstico (Figura 2).

‘
4

Figura 2. Gammagrafia con albuimina marcada. Se muestra
extravasacion de albtimina entre hipocondrio y flanco derecho
e izquierdo del abdomen que confirma la pérdida de proteinas

a nivel intestinal.

Por la evidencia de serositis en un paciente
joven, se solicitaron anticuerpos antinuclea-
res y anti-DNA de doble cadena, con resulta-
dos positivos de 1:640, patréon finoy 197.8 U/
ml, respectivamente, lo que permitio realizar
el diagnéstico de lupus eritematoso sistémi-
co al cumplir criterios clinicos y bioquimicos.
Se inici6 tratamiento con cloroquina y metil-
prednisolona.

.—ﬂ
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Posteriormente, se realizé una cardiorreso-
nancia con gadolinio, que confirmo¢ el hallaz-
go de reforzamiento en parches con un patréon
no isquémico, nuevamente sugestivo de pato-
logia infiltrativa, consistente con amiloidosis.

El paciente mostrdé una buena respuesta al
tratamiento inmunomodulador y fue dado de
alta con los diagnésticos de enteropatia per-
dedora de proteinas asociada a lupus erite-
matoso sistémico, miocardiopatia infiltrativa
y probable amiloidosis secundaria.

Discusion

Entre el 40-60 % de los pacientes con LES
presentan manifestaciones gastrointestina-
les, incluyendo disfagia, dolor abdominal,
alteraciones en las pruebas de funcién he-
patica, pancreatitis, vasculitis, isquemia me-
sentérica, peritonitis y EPP.

Este caso ilustra los desafios diagndsticos en
un varén con LES, enfermedad predominan-
temente femenina (9:1)2. La combinacion de
diarrea cronica y edema generalizado suele
sugerir una causa renal, pero la ausencia de
criterios para sindrome nefrético y un ul-
trasonido renal sin hallazgos caracteristicos
llevaron a considerar causas extrarrenales de
hipoalbuminemia. La gammagrafia con albu-
mina marcada confirmé la EPP, mientras que
los hallazgos en ecocardiograma y resonancia
sugirieron una miocardiopatia infiltrativa.

La amiloidosis secundaria se asocia a proce-
sos inflamatorios crénicos y suele afectar los
rinones, pulmones y tracto gastrointestinal,
siendo menos comun el compromiso cardia-
co. Aunque la presencia de infiltracion en el
ecocardiograma sugiere amiloidosis, el pa-
ciente no consintié una biopsia endocardica
para confirmarlo. Esto resalta una limitacion
diagnostica, dado que la biopsia es el estan-
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dar de oro para confirmar amiloidosis. No
obstante, la evolucién clinica favorable tras
tratamiento inmunomodulador apoya esta
hipétesis diagnéstica.

La EPP en LES se atribuye a inflamacion cro-
nica y disfuncién endotelial, lo que aumen-
ta la permeabilidad intestinal y la pérdida
de proteinas*. Esta complicacion es rara y la
asociacion con amiloidosis es ain mas infre-
cuente, usualmente en contextos de alta ac-
tividad inflamatoria.

La gammagrafia con albumina marcada, ge-
neralmente reservada para diagndsticos
complejos, fue clave en este caso. Mdas del 50
% de los pacientes con LES desarrollan sin-
tomas gastrointestinales?, lo que indica la
importancia de un enfoque meticuloso ante
presentaciones atipicas.

La identificacion temprana de complicaciones
como la EPP y la amiloidosis es esencial, ya
que pueden incrementar la mortalidad sin un
manejo adecuado. Este caso enfatiza la nece-
sidad de un enfoque amplio y el uso de herra-
mientas diagnoésticas especializadas para op-
timizar la atencion de pacientes con LES.

Sintomas relacionados con
hipoalbuminemia

Excluir de enfermedades no
gastrointestinales (renales,
hepéticas, trastornos cardiacos)

Realizar investigaciones de primer nivel: + Realizar pruebas confirmatorias:
« IgA antitransglutaminasa « Endoscopia superior con biopsias de
« Bacterias y parasitos en heces duodeno
—
« Calprotectina fecal + lleocolonoscopia
+ Ecografia abdominal y del intzstino delgado
«+ Aclaramiento de de alfa-1 antitripsina Dar tratamiento en caso de infeccion
Realizar investigaciones de segundo nivel: + Realizar una enteroscopia asistida por
« Enteroscopia con cépsula dispositivo para obtener muestras de tejido
«+ Tomografia computarizada o resonancia
magnética del
en caso de contraindicaciones a la Terapia de suplementacion y repeticion de
enteroscopia con cpula) investigaciones

Figura 3. Algoritmo diagndstico en caso de sospecha de EPP.
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Conclusiones

La presencia de EPP junto con una probable
amiloidosis secundaria en un paciente mas-
culino con LES representa una manifestacién
poco comun de la enfermedad. La baja fre-
cuencia de este cuadro y la consiguiente falta
de sospecha diagnostica pueden afectar de
manera significativa la morbilidad y morta-
lidad de los pacientes.

Nuestro estudio senala laimportancia de con-
siderar esta posibilidad en pacientes con LES
que presenten manifestaciones gastrointes-
tinales y sistémicas no explicadas por causas
comunes, independientemente del sexo del
paciente. La gammagrafia con albimina mar-
cada fue fundamental para confirmar la EPP
y orientar el tratamiento inmunosupresor, lo
que permitié una respuesta clinica favorable.

Ademads, se indica la relevancia del manejo
inmunomodulador en pacientes con LES y
complicaciones infrecuentes, destacando su
papel en el control de la actividad inflamato-
ria y en la prevencion de dano organico irre-
versible. Asimismo, enfatiza la importancia
del seguimiento a largo plazo para optimi-
zar la respuesta terapéutica, ajustar el trata-
miento segun la evolucion clinica y reducir el
riesgo de recaidas o complicaciones adicio-
nales. Un abordaje integral y un monitoreo
continuo son esenciales para mejorar la evo-
lucién y la calidad de vida de estos pacientes.
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