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CASO CLÍNICO
Paciente masculino, de 23 años, sin ante-

cedentes patológicos de relevancia, que había 
consultado en otra institución por dolor epigás-
trico. Como hallazgos positivos en los estudios se 
había encontrado alteración de la función renal: 
urea 36, creatinina 2,46 mg% (sin datos de valo-
res previos), a las 72 hs: Cr 3,4; análisis de orina 
y ecografía renal normales. 

Acudió a consulta nefrológica doce días 
después, presentando al examen físico buen 
estado general, TA 140/80, normohidratado, 
sin particularidades. Laboratorio: Hto. 35, GB 
10.500, (S 58,8%, L 21,8%, E 11,3%, B 0,7%, 
M 7,4%), urea 36 mg%, Cr 3,2 mg%, calcio 9,7 
mg/dl, fósforo 3,6 mg/dl, GOT 27 UI/l, GPT 
18 UI/l, C3 y C4 normales, serologías hepatitis 
B, C y HIV negativas, PCR 1,76, proteinuria 
1,62 gr/24hs, sedimento urinario normal. 

Se interpretó como un deterioro de función 
renal estable en ese período, sin datos clínicos 
de alguna enfermedad inmunológica de gran 
actividad. Se indicó biopsia renal y se solicitaron 
más pruebas de laboratorio. Los días previos a 
realizarse biopsia, presentó dos episodios de 
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ojo rojo, interpretados como conjuntivitis, 
de rápida resolución con tratamiento local, 
un cuadro de purito brusco generalizado que 
cedió con corticoide inyectable. Al momento de 
tener el resultado de anatomía patológica renal, 
presentaba nuevo episodio de ojo rojo, evaluado 
por especialista con diagnóstico de uveítis.

Biopsia renal: diez glomérulos, uno con 
alteraciones de tipo isquémicas, el resto sin 
alteraciones significativas; numerosos infiltrados 
intersticiales linfoplasmocitarios difusos que 
invaden y destruyen focalmente las membranas 
basales tubulares; atrofia tubular y fibrosis 
intersticial en parches que comprometen el 
15% del material evaluado; arteriolas con 
leve hipertrofia de su capa muscular. La 
inmunofluorescencia resultó negativa. 
(Figura 1 y 2)
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El resto de los estudios solicitados presentó: 
crioglobulinas negativas; FAN, FR, anti RO y 
anti LA negativos; B2 microglobulina 6,21 (VN 
<0,3); HLA A3/68 B40/50 DR 4/ DQ 2/3. 

Inició tratamiento con deltisona, 1 mg/Kg/
día. Presentó buena evolución: Cr al mes 1,5, 
proteinuria negativa, mantenidos en 24 meses de 
seguimiento, sin nuevos episodios de ojo rojo. 
(Figura 3 y 4)

Figura 4. Metenamina plata, 40X: atrofia tubular 
y fibrosis intersticial acompañando los infiltrados

Figura 1. HYE: 40X infiltrados intersticiales 
mononucleares difusos

Figura 2. PAS, 200X: Glomérulos sin alteraciones 
histológicas significativas

Figura 3. PAS, 200X: infiltrados que invaden 
y destruyen las membranas basales tubulares 
(tubilitis con tubulorrexis)

DISCUSIÓN
Nefritis intersticial aguda (NIA), se 

encuentra en 1-3% de todas las biopsias renales, 
en 13-27% de aquellas que se realizan por 
deterioro de función renal. Suele acompañarse 
por leucocituria, eosinofiluria; la gran mayoría 
de las veces, proteinuria alrededor de 1 gr/24 
hs. Este caso, en forma llamativa, no evidenció 
leucocituria. En más del 30% de los casos es 
inducida por drogas, otras veces se asocia a 
enfermedades sistémicas, como LES, síndrome 

de Sjögren, sarcoidosis, enfermedad asociada 
a IgG4. También se ha descrito asociada a 
infecciones: legionella, leptospira, streptococo. 

La asociación de NIA y uveítis puede verse en 
síndrome de Sjögren, sarcoidosis y nefritis túbulo-
intersticial aguda y uveítis (TINU, por sus sigla 
en inglés). Se descartaron las dos primeras por 
el cuadro clínico, anticuerpos ENA negativos, 
radiografía de tórax normal. 

El síndrome TINU es una enfermedad 
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inflamatoria óculo renal, descrita por primera 
vez en 1975, por Dobrin y col. Se considera una 
entidad muy poco frecuente: <2% de uveítis, 
<15% de NIA. Una revisión en 2001 identificó 
133 casos publicados en la literatura, con una 
incidencia en aumento. 

Suele presentarse como un cuadro clínico 
inespecífico, con fiebre, malestar general,  
debilidad y dolor abdominal. Muchas veces 
considerado como un cuadro viral. Si se realiza 
un examen de laboratorio puede identificarse el 
compromiso renal: leucocituria, microhematuria, 
proteinuria (generalmente menor a 1gr), a veces 
aumento de urea y creatinina, que suele ser leve. 
Se han descrito síndrome de Fanconi, diabetes 
insípida nefrogénica. Lo más frecuente es que 
el compromiso oftalmológico se manifieste 
semanas o meses después, en pocas ocasiones 
precede a la manifestación renal. Se caracteriza 
por inicio brusco como uveítis bilateral anterior 
no granulomatosa, aunque se han descrito otras 
variantes de uveítis, coroiditis, epiescleritis, edema 
macular, desprendimiento de retina. 

Esta forma de presentación, con ambas mani-
festaciones (nefrológica y ocular) asincrónicas, y 
a su vez, con compromiso renal leve, y muchas 
veces autolimitado,  posibilita que sea una pato-
logía subdiagnosticada. La mayoría de las publi-
caciones provienen de servicios de oftalmología 
especializados en uveítis. El aumento de inciden-
cia, observado en los últimos años, podría corres-
ponder a un mayor reconocimiento de la entidad. 

Se han reportado casos ocurridos en ambos 
hermanos gemelos, en madre e hija. Esto hizo 
iniciar estudios sobre la predisposición genética. Se 
han publicado estudios en Japón, Estados Unidos 
y Europa, sin resultados concluyentes. El antígeno 
leucocitario humano (HLA) más frecuentemente 
asociado es el DRB1*0102, pero los resultados son 
confusos, se requieren mayores estudios. 

En general, la afección renal de TINU 
tiene buen pronóstico. Suele ser leve, muchas 
veces autolimitada. En algunas ocasiones 
adquiere gravedad, con deterioro progresivo de 
la función renal; en dichos casos, el tratamiento 
recomendado es deltisona 1 mg/kg/día, por 

tiempo más prolongado que en caso de NIA 
asociada a drogas: tres a seis meses según respuesta 
clínica y recién iniciar descenso lento de dosis. 
Pueden ocurrir recaídas de nefritis y/o uveítis. 
Para evitar el uso excesivo o prolongado de 
esteroides, se ha usado azatioprina, ciclosporina, 
metotrexato y micofenolato. Se han reportado 
casos excepcionales con requerimiento de terapia 
de sustitución renal, y luego recuperación.

CONCLUSIÓN
Es necesario pensar en la posibilidad 

de nefritis tubulointersticial ante cualquier 
deterioro de la función renal. Cuando esta se 
confirma por biopsia, se deben tener presentes 
las posibles causas y buscar manifestaciones 
oculares pasadas, o tener como pauta de alarma 
su posible presentación a futuro. Esto permitirá 
diagnosticar oportunamente esta entidad, y 
optimizar el tratamiento y seguimiento, teniendo 
en cuenta que requiere un curso más prolongado 
de esteroides que en otras etiologías asociadas a 
drogas, y que puede recurrir.
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