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Resumen

La esclerosis tuberosa es una enfermedad he-
reditaria, autosómica dominante y multisisté-
mica, que cursa generalmente con crisis de
epilepsia, retraso mental y tumores benignos
en el cerebro y en otros órganos vitales como
riñones, corazón, ojos, pulmones y piel.

Objetivo. Describir las características clínicas
y la evolución de un paciente con esclerosis tu-
berosa.

Diseño. Reporte de caso.

Materiales y métodos. Se revisó y describió la
historia clínica de un paciente que fue hospita-
lizado en el Hospital Universitario San Ignacio
para trasplante renal de donante cadavérico
con enfermedad renal estado 5, con anteceden-
tes de esclerosis tuberosa. Posteriormente, se
revisó la literatura existente acerca de «esclero-
sis tuberosa y trasplante renal” en PubMed,
Ovid y Highwire.

Conclusiones. La esclerosis tuberosa es una
enfermedad poco común en nuestro medio, con
compromiso renal dado por angiomiolipomas,
con progresión a falla renal y estado terminal,
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Renal compromise in tuberous sclerosis
patient: case report
Abstract

Tuberous sclerosis is an hereditary disease,
autosomic dominant, multisystemic which
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appears with epileptic crisis, mental retardation,
and benign tumors in brain and other vital
organs such as kidneys, heart, eyes, lungs and
skin.

Objective. To describe the clinical characteristics
and evolution of a patient with tuberous
sclerosis.

Design. Case report.

Materials y methods. The medical record of a
patient which was hospitalized at the Hospital
Universitario San Ignacio for a cadaverous
donor renal transplant with renal disease state
5 with tuberous sclerosis and kidney
compromise was reviewed and described.
Subsequently, existant literature of “tuberous
sclerosis and renal transplant” in PubMed,
Ovid and Highwire was reviewed.

Conclusions. Tuberous sclerosis disease is not
a common disease amongst us, with renal
compromise given by angiomyolipomas, and
progression to terminal state by renal failure,
requiring dialysis support in the short term.

Key words: tuberous sclerosis, renal
transplant.

Introducción

La esclerosis tuberosa es una enferme-
dad poco común, hereditaria,
autosómica dominante y multisistémi-
ca, que cursa generalmente con crisis
de epilepsia, retraso mental y tumores
benignos en el cerebro y en otros ór-
ganos vitales como riñones, corazón,
ojos, pulmones y piel. Motivados por
la poca frecuencia de esta entidad y,
fundamentalmente, por la presencia de
angiomiolipomas renales, decidimos
presentar este caso atendido en el Hos-
pital Universitario San Ignacio, para
transmitir nuestra experiencia y co-

mentar los aspectos clínicos e
imaginológicos y su manejo.

Descripción del caso

Se trata de un paciente de sexo mas-
culino de 47 años, residente y proce-
dente de Bogotá, quien comenzó a
presentar desde los 10 años de edad
lesiones en la piel de la cara y crisis
epilépticas tipo ausencia con electro-
encefalograma normal, para lo cual
recibió tratamiento por 5 años con car-
bamazepina.

En 1990 fue valorado por el Servi-
cio de Dermatología y se encontraron
lesiones faciales de tipo pápulas
eritematosas brillantes en el dorso na-
sal y las mejillas, quistes epidermoides
y tumoraciones blandas pediculadas
en las uñas de las manos —tumores
de Koenen (fibromas periunguea-
les)— además de acné.

Además, fue valorado por el Ser-
vicio de Nefrología por presentar
hipertensión arterial de aparición tem-
prana (antes de los 30 años) y difícil
manejo; se practicaron los estudios
para hipertensión arterial secundaria
los cuales fueron negativos. La filtra-
ción glomerular era de 102 ml por
minuto, la creatinina de 0,88 mg/dl y
el nitrógeno ureico de 10 mg/dl.

En 1995 fue revalorado por el Ser-
vicio de Dermatología y obtuvieron
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una biopsia de las lesiones de la piel
de la cara, descritas como fibromas
laxos, cuyo reporte de patología in-
formó la presencia de esclerosis tu-
berosa.

En enero de 2001 el Servicio de
Nefrología encontró el paciente con
hipertensión arterial no controlada,
anasarca y proteinuria de 16 g por día,
con creatinina de 2,2 mg/dl, nitróge-
no ureico de 30 mg/dl, depuración de
creatinina de 44 ml por minuto y
dislipidemia mixta. En la ecografía
renal se observó aumento del tama-
ño de los riñones con aspecto
nodular, nódulos pequeños en el ri-
ñón izquierdo y en el polo inferior del
riñón derecho, una lesión mixta pre-
dominantemente ecolúcida de 31 mm
de diámetro informada como “múlti-
ples angiolipomas en los polos infe-
riores”. El examen con Doppler de los
vasos renales fue normal. No se prac-
ticó biopsia renal por la presencia de
múltiples angiolipomas y se decidió
continuar el manejo médico, con
inhibidores de la enzima covertidora
de angitensina y lovastatina.

En los controles posteriores se ob-
servó un deterioro progresivo de la en-
fermedad renal crónica y persistencia
de la proteinuria en rango nefrótico;
se adicionó al tratamiento un antago-
nista de los receptores de angiotensina
II (ARA II). Al cabo de pocos meses
consultó y se obtuvieron resultados de
laboratorio que mostraron la desapa-

rición de la proteinuria pero franco
deterioro de la función renal, con
creatinina de 3,85 mg/dl, nitrógeno
ureico de 66 mg/dl y depuración de
creatinina de 21 ml por minuto.

Asimismo, aumentaron los neuro-
fibromas en las uñas de las manos,
pies, cara, pliegue nasolabial, región
peribucal y mejillas. Se practicó una
resonancia magnética cerebral que fue
normal para el estudio de cefalea y se
recomendó descartar compromiso
neurológico.

El Servicio de Genética consideró
que el paciente cursaba con esclerosis
tuberosa, con riesgo de herencia en el
50% de la descendencia.

El paciente continuó con controles
periódicos por el Servicio de
Nefrología con función renal estable
(depuración de creatinina alrededor de
20 ml por minuto), sin proteinuria, con
cifras controladas de presión arterial
y enfermedad renal crónica estado 4
en tratamiento con losartán, calcitriol,
carbonato de calcio, complejo B, áci-
do fólico y sulfato ferroso.

En junio de 2005, dado el deterio-
ro progresivo de la función renal, se
realizó el estudio previo al trasplante
e ingresó a la lista de espera de tras-
plante renal de donante cadavérico. El
29 de abril de 2006 recibió el trasplan-
te renal de donante cadavérico, sin
complicaciones; se inició el esquema
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de inmunosupresión con metilpredni-
solona, micofenolato mofetil y, por
último, con ciclosporina; recibió, ade-
más, profilaxis con valganciclovir,
nistatina y trimetoprim sulfametoxazol.

Previamente al trasplante, el pa-
ciente tenía creatinina de 8,28 mg/dl,
nitrógeno ureico de 86 mg/dl y potasio
de 5,5 meq. A las 6 y a las 48 horas
después del trasplante, la creatinina
había disminuido a 6,8 y 1,18 mg/dl,
respectivamente.

Durante su hospitalización el pa-
ciente presentó dos crisis convulsivas
tónico-clónicas generalizadas. El Ser-
vicio de Neurología solicitó que se le
practicara una resonancia magnética
para descartar compromiso estructu-
ral dado su antecedente de esclerosis
tuberosa; el reporte fue de cambios
asociados a ateroesclerosis. Se ini-
ció manejo indefinido con carbama-
zepina.

Actualmente, el paciente presenta
una creatinina de 1,2 mg/dl y una evo-
lución clínica satisfactoria con el tra-
tamiento inmunosupresor de
everolimus, micofenolato mofetilo y
prednisona.

Discusión

La esclerosis tuberosa, o enferme-
dad de Bournerville, fue descrita por
Bournerville en 1880; es un trastorno

neurocutáneo hereditario y multisisté-
mico, que se hereda como rasgo
autosómico dominante, de expresión
clínica muy variable, generalmente,
con retraso mental y neoplasias benig-
nas (hamartomas) que afectan el cere-
bro, la retina, el riñón y la piel; con
menor frecuencia, también, pueden
verse afectados el corazón, el pulmón,
el hígado, los testículos y la glándula
tiroides[1].

La prevalencia de la esclerosis tu-
berosa es de 1 en 23.000 personas de
la población general entre los 15 y los
45 años, sin existir predilección por
raza ni género. Se asocia con muta-
ciones en dos genes: el TSC1 que co-
difica la proteína hamartina en el
cromosoma 9 y el gen TSC2 que co-
difica la proteína tuberina en el
cromosoma 16. Ambas proteínas son
supresoras de crecimiento tumoral y
regulan los procesos de proliferación
y diferenciación celular[2]. Existe otro
fenotipo menos común llamado enfer-
medad renal poliquística de inicio tem-
prano, secundaria a alteración genética
del cromosoma 16 (TSC2) y del gen
PKD1.

La mayoría de los pacientes pre-
sentan síntomas antes de los 10 años
de edad y la forma clásica de presen-
tación es la tríada de epilepsia, retraso
mental y adenomas sebáceos faciales.
Se desconocen factores de riesgo dis-
tintos a que el padre tenga esclerosis
tuberosa, en cuyo caso cada hijo tiene
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50% de posibilidades de heredar la
enfermedad[1, 3].

La esclerosis tuberosa se conside-
ra un trastorno multisistémico, para
cuya definición los National Institutes
of Health de los Estados Unidos esta-
blecieron criterios mayores y meno-
res desde 1998[4, 5] (tabla 1). Para el
diagnóstico definitivo se requieren 2
criterios mayores o 1 mayor con 2 me-
nores; para el diagnóstico probable, 1
criterio mayor y 1 menor; para el diag-
nóstico posible, 1 criterio mayor o 2
menores o más[4]. El diagnóstico se
apoya también en las imágenes
diagnósticas[6, 7].

En nuestro caso, el paciente moti-
vo de este reporte comenzó a presen-
tar sintomatología desde la infancia
con la aparición de crisis convulsivas
y, posteriormente, angiofibromas fa-
ciales alrededor de los 20 años. Antes
de los 18 años, el paciente no tenía

lesiones en la cara (figura 1); luego,
aparecieron angiofibromas sebáceos y
fibromas no traumáticos en las uñas
de manos y pies (figura 2) y máculas
hipomelanóticas en los miembros in-
feriores. La biopsia de las lesiones de
piel ayudó a confirmar el diagnóstico.
También presentaba manchas acrómi-
cas en retina (figura 3), características
de la esclerosis tuberosa.

Con respecto al compromiso renal,
presentó angiomiolipomas renales me-
nores de 4 cm que, en este caso, nun-
ca han sangrado. Además, evolucionó
a enfermedad renal crónica estado 5
la cual sólo se presenta en 1% de los
pacientes con esclerosis tuberosa.

El compromiso renal se presenta en
40 a 80% de los pacientes y es poten-
cialmente grave; es la segunda com-
plicación del complejo de esclerosis
tuberosa y la principal causa de mor-
talidad. Se manifiesta por la presencia

Figura 1. Paciente a los 18 años y a los 37 años con angiofibromas faciales.
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de angiomiolipomas y quistes renales,
aunque también se han observado ca-
sos de oncocitomas, sarcomas, fibrosis
intersticial y glomeruloesclerosis[5,
10]. Se reportó un caso de paciente de
19 años con riñones poliquísticos aso-
ciado con enfermedad renal crónica
estado 5, convulsiones, adenoma
sebáceo en cara y retardo mental, al
que se le diagnosticó esclerosis tube-
rosa, y se concluyó que, ocasional-
mente, la presencia de riñones
poliquísticos puede ser una manifes-
tación rara de la esclerosis tuberosa[8].

El cáncer renal es más frecuente en
este tipo de pacientes[9]. En una serie
de 139 pacientes, 49% presentó
angiolipomas, 32%, quistes renales y
2,2%, adenocarcinoma[10].

Los angiomiolipomas renales casi
siempre son asintomáticos aunque
pueden producir dolor en el flanco,
hematuria o masa abdominal palpable
cuando presentan hemorragia como
complicación. Los angiomiolipomas
pueden alcanzar un tamaño entre 7 y
20 cm y producir síntomas, con ries-
go de sangrado cuando miden más de
4 cm[10]. Cuando presentan hemorra-
gia como complicación, la emboliza-
ción arterial puede ser útil para el
control del sangrado, especialmente
cuando existen múltiples angiomioli-
pomas. En un estudio de 11 casos de
angiomiolipomas renales estudiados
en un período de 12 años, 9 de los 11
casos fueron asintomáticos y 2 de és-
tos fueron hallazgos incidentales en
ecografías practicadas por otra ra-

Figura 2. Fibromas no traumáticos ungueales y periungueales.

Figura 3. Manchas acrómicas en retina.



163

UNIVERSITAS MÉDICA 2007 VOL. 48 Nº 2

zón[11]. Se ha planteado que el riesgo
de hemorragia en un angiomiolipoma
puede ser importante y debe vigilarse
tanto por ultrasonido como por
tomografía computarizada y resonan-
cia magnética[12].

El curso y el pronóstico de esta en-
fermedad dependen en gran medida
del tipo de lesión que se presente en
cada caso: en ocasiones, los angiomio-
lipomas se manifiestan con hematuria,
hemorragia retroperitoneal o enferme-
dad renal crónica estado 5 en sólo el
1% de los casos, lo cual constituye la
principal causa de muerte en estos
pacientes[12]. Se reportó una serie de
casos de 10 pacientes con esclerosis
tuberosa y falla renal, con un prome-
dio de 35 años de edad, quienes pre-
sentaron desde hematuria hasta
hemorragia abdominal masiva y en-
fermedad renal crónica estado 5. No
se encontraron factores de riesgo para
desarrollar enfermedad renal crónica.
A 4 de los 10 pacientes se les practicó
nefrectomía por adenocarcinoma (2
pacientes), hemorragia y dolor. A 7 se
les hizo trasplante renal, de los cua-
les, 5 fueron exitosos[13].

La enfermedad renal crónica se
puede presentar por compresión o
remplazo de tejido renal sano por quis-
tes, angiomiolipomas o adenocarcino-
ma, e hiperfiltración en los glomérulos
restantes con desencadenamiento de
glomeruloesclerosis focal[14].

Algunos autores recomiendan
practicar nefrectomía bilateral previa
al trasplante renal por el alto riesgo de
sangrado y de cáncer asociado con los
angiolipomas[15]. Sin embargo, otros
sugieren continuar el seguimiento con
tomografía abdominal periódica para
descartar masas renales, dado el bajo
riesgo de transformación neoplásica en
el control de sus pacientes luego del
trasplante[16].

Con respecto a la inmunosupre-
sión, consideramos que los pacientes
con esclerosis tuberosa y trasplante,
se benefician del uso de inhibidores
M-Tor, como el sirolimus o el evero-
limus, por su capacidad de inhibir la
proliferación celular estimulada por
las señales de transducción, deriva-
das de los factores de crecimiento
en la respuesta antigénica celular, e
inhibición de la proliferación de cé-
lulas hematopoyéticas y no hemato-
poyéticas, lo cual disminuye el riesgo
de la aparición de neoplasias[17]. Por
tal razón, se suspendieron los
inhibidores de la calcineurina y se
formuló everolimus al tercer mes del
trasplante para disminuir el riesgo de
aparición de neoplasias.

En la literatura existen pocos casos
reportados de pacientes con esclero-
sis tuberosa con enfermedad renal cró-
nica que reciben trasplante renal.
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Tabla 1
Complejo esclerosis tuberosa: criterios diagnósticos

Nota:
Diagnóstico definitivo: 2 criterios mayores o 1 mayor con 2 menores.
Diagnóstico probable: 1 criterio mayor y 1 menor.
Diagnóstico posible: 1 criterio mayor o 2 menores o más.

Tomado de: Hyman MH, Whittemore VH. National Institutes of Health Consensus Conference: tuberous
sclerosis complex. Arch Neurol 2000; 57: 662-5.
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