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Resumen

Las enfermedades autoinmunes tienen un impacto profundo en el aparato urogenital, afectando
tanto la salud fisica como mental. En mujeres, pueden causar sequedad vaginal, disfuncién
ovarica y problemas renales, mientras que en hombres pueden llevar a vasculitis testicular y
problemas de fertilidad. Entre las mas comunes se encuentran el lupus eritematoso sistémico y
el sindrome de Sjégren.

También es crucial considerar enfermedades autoinmunes menos frecuentes, como la
encefalitis anti-receptor NMDA y las enfermedades relacionadas con IgG4, que pueden presentar
implicaciones significativas en este ambito.

Este articulo revisara las enfermedades autoinmunes que afectan el aparato urogenital en ambos
sexos, destacando tanto las condiciones comunes como las raras, para ofrecer unavision integral
de suimpacto.

Abstract

Autoimmune diseases have a profound impact on the urogenital system, affecting both physical
and mental health. In women, they can cause vaginal dryness, ovarian dysfunction, and renal issues,
while in men, they may lead to testicular vasculitis and fertility problems. Common conditions
include systemic lupus erythematosus and Sjégren’s syndrome.

It is also crucial to consider less common autoimmune diseases, such as anti-NMDA receptor
encephalitis and IgG4-related diseases, which may have significant implications in this area.

This article will review autoimmune diseases affecting the urogenital system in both sexes,
highlighting both common and rare conditions to provide a comprehensive view of theirimpact.
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Introduccion

Las enfermedades autoinmunes son una amplia
gama de trastornos, se caracterizan por una
respuesta inmune desequilibrada en la cual el sistema
inmunoloégico ataca los tejidos del propio cuerpo. (1)
Estas patologias pueden afectar multiples érganos
y sistemas, entre ellos el aparato urogenital. En el
contexto del aparato urogenital femenino y masculino,
las enfermedades autoinmunes pueden generar un
impacto significativo en la salud y calidad de vida de
los pacientes.

En las mujeres, las enfermedades autoinmunes
del aparato urogenital pueden manifestarse en
diversas condiciones, como la enfermedad tiroidea
autoinmune, lupus eritematoso sistémico, sindrome
de poliendocrinopatia autoinmune tipo 1 (APS-1),
enfermedad celiaca, y el sindrome antifosfolipido, entre
otras. Estas enfermedades pueden causar una amplia
gama de problemas, incluyendo manifestaciones
renales, hipofuncién ovarica, sintomas como sequedad
vaginal y dispareunia. Ademas, pueden estar asociadas
con el desarrollo de teratomas ovaricos vinculados a
encefalitis por anticuerpos antirreceptor de N-metil-
D-aspartato, y pueden producir alteraciones en la salud
sexual y reproductiva. (2),(3).(4), (5)

En el caso de los hombres, las enfermedades
autoinmunes del aparato urogenital pueden incluir
prostatitis autoinmune, autoinmunidad espermatica,
orquitisautoinmuneyvasculitistesticularenelcontexto
de granulomatosis eosinofilica con poliangeitis. Estas
condiciones pueden causar una variedad de sintomas,
como dolor pélvico, disfuncion eréctil y problemas de
fertilidad. (6), (7), (8)

En ambos sexos, las enfermedades autoinmunes
urogenitales mas frecuentes incluyen el sindrome de
Sjégren, enfermedades reumaticas autoinmunes y las
enfermedades relacionadas con IgG4. Entre las menos
comunes se encuentran esclerosis multiple, Sindrome
de Goodpasture, enfermedad de Still del adulto. (9), (10),
(1), (12)

Eldiagnosticotempranoymanejoadecuadode estas
patologias demandan de un enfoque interdisciplinario
que abarque tanto las manifestaciones como los
sintomas de los diferentes o6rganos afectados y el
impacto general en la calidad de vida de los pacientes.
Pese a que los avances en el diagnostico y tratamiento
de estas enfermedades siguen siendo areas de
investigacion se requiere de mas estudios para mejorar
los resultados clinicos.

Objetivo
Realizar una actualizacion sobre la patologia de

caracter inmunolégico que se presenta en el aparato
urogenital, con un enfoque multidisciplinario que
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integre a especialistas en medicina interna, urologia y
ginecologia.

Metodologia

Se realiz6 una busqueda exhaustiva de la literatura
disponible desde 2018 hasta la fecha. Se incluyeron
estudios que abordan enfermedades autoinmunes del
aparato urogenital. Se evaluaron tanto las patologias
mas comunes como las menos comunes que afectan
este sistema. Las bases de datos consultadas
incluyeron PubMed,Springerlink, Science Direct, Google
académico, Elsevier, usandolostérminos MeSH(Medical
Subject Headings): autoimmune disease, urogenital
system, fémale, male, autoimmune urogenital, y otros
términos como DeCS (tesauro Descriptores en Ciencias
de la Salud): “Urogenital diseases/immunology”. Para
lo cual se escogi6 276 articulos, de los cuales se
clasificaron los 48 mas relevantes, posteriores a
realizar ecuaciones de busqueda con los operadores
boléanos y los instrumentos CASPe (Critical Appraisal
Skills Programme espafiol), en los cuales se obtuvo un
promedio de 82%.

No se implementaron restricciones en cuanto al
idiomade publicacion.Enrelacionconeltipode estudio,
se considerd revisiones sistematicas, metaanalisis,
estudios clinicos (ensayos clinicos, estudios de
cohorte, estudios de caso-control), reporte de casos,
revision de tema. Inicialmente, se examiné el contenido
de los resumenes de los articulos identificados. Luego,
se seleccionaron para unarevision a texto completo los
articulos que mencionan pacientes con enfermedades
autoinmunes del aparato urogenital en hombres vy
mujeres. Después de la revision completa de los
articulos, se excluyeron articulos que en su contenido
se encontrara los siguientes criterios:

« Pacientes pediatricos menores de 12 anos.

« Estudios que no especificara claramente la
conformacion de la muestra.

« Investigaciones basadas en modelos animales.

« Estudios que incluyeran participantes sin
diagnostico confirmado de enfermedades
autoinmunes del aparato urogenital.

« Publicaciones fuera del rango de
establecido parala revision.

« Mujeres gestantes.

« Se aplicaron criterios de inclusion y exclusién
especificos paraasegurar larelevanciay calidad
de los estudios seleccionados.

anos

Introduction

Autoimmune diseases encompass a wide range
of disorders characterized by an imbalanced immune
response in which the immune system attacks the
body’s own tissues. These conditions can affect multiple
organs and systems, including the urogenital system. For
both female and male urogenital systems, autoimmune
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Diagrama 1. Flujograma PRISMA 2020.
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Identificacion de nuevos estudios a través de bases de datos y registros.

Registros identificados de:
Bases de datos(n=5):
PubMed (n = 40)

Registros eliminados antes de la seleccion
Registros duplicados (n =6)

Enlace Springer (n=93) g Registros marcados como no elegibles por la
Elsevier(n=12) automatizacion herramientas (n =100)
Science Direct(n=6) Registros eliminados por otros motivos (n=5)

Google académico (n =125)
Registros (n =276)

Registros examinados > Registros excluidos
(n=165) (norte =100)

.

Informes buscados para su recuperacion Informes no recuperados
(n=65) » (norte=0)
Informes excluidos:

Modelo Animal (n=8):

Mujeres embarazadas (n=3)

Fuera del plazo establecido (n = 4)

Estudios sin concluyentes diagnéstico (n =2)

Informes evaluados para determinar la elegibilidad

(n=65) I

v

Nuevos estudios incluidos en la revision
(n=48)
Informes de nuevos estudios incluidos.
(norte=0)

Fuente: Tomado para fines académicos, adaptado a espafnol: Haddaway, NR, Page, MJ, Pritchard, CC, & McGuinness, LA (2022).
PRISMA2020.
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diseases can have a significant impact on patient health
and quality of life.

In women, autoimmune diseases affecting the
urogenital system can manifest in various conditions,
including autoimmune thyroid disease, systemic lupus
erythematosus, autoimmune polyendocrine syndrome
type 1 (APS-1), celiac disease, and antiphospholipid
syndrome. These diseases can lead to a range of issues,
such as renal manifestations, ovarian dysfunction,
vaginal dryness, and dyspareunia. Additionally, they
may be associated with the development of ovarian
teratomas linked to anti-NMDA receptor encephalitis
and can cause alterations in sexual and reproductive
health.

In men, autoimmune diseases of the urogenital
system may include autoimmune prostatitis, sperm
autoimmunity, autoimmune orchitis, and testicular
vasculitis in the context of eosinophilic granulomatosis
with polyangiitis. These conditions can result in
symptoms such as pelvic pain, erectile dysfunction, and
fertility problems.

In both sexes, the most common autoimmune
urogenital diseases include Sjogren’s syndrome,
autoimmune rheumatic diseases, and IgG4-related
diseases. Less common conditions include multiple
sclerosis, Goodpasture syndrome, and adult-onset Still’s
disease.

Early diagnosis and appropriate management of
these conditions require an interdisciplinary approach
that addresses both the manifestations and symptoms
of the affected organs and the overall impact on patient
quality of life. Despite advancements in the diagnosis
and treatment of these diseases, further research is
needed to improve clinical outcomes.

Objective

To provide an updated review on immunological
pathologies affecting the urogenital system.

Methodology

A comprehensive search of the available literature
from 2018 to the present was conducted. Studies
addressing autoimmune diseases of the urogenital
system were included, covering both common and less
common conditions affecting this system. The databases
searchedincluded PubMed, SpringerLink, ScienceDirect,
Google Scholar, and Elsevier, using MeSH (Medical
Subject Headings) terms such as “autoimmune disease,”
“urogenital system,” “female,” “male,” “autoimmune
urogenital,” and other terms like DeCS (Health Sciences
Descriptors): “Urogenital diseases/immunology.”

A total of 276 articles were selected, of which the 48
most relevant were classified after performing search
queries with Boolean operators and using the CASPe
(Critical Appraisal Skills Programme) tools, achieving an
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average score of 82%.

No language restrictions were applied. The types of
studies considered included systematic reviews, meta-
analyses, clinical studies (clinical trials, cohort studies,
case-control studies), case reports, and topic reviews.
Initially, the content of the abstracts of the identified
articles was examined. Articles mentioning patients
with autoimmune diseases of the urogenital system in
both men and women were then selected for full-text
review. Inclusion as relevant to the study was based on
the following criteria:

Exclusion Criteria

« Pediatric patients under the age of 12.

« Studies did not clearly specify the composition
of the sample.

« Research based on animal models.

« Studies including participants without a
confirmed diagnosis of autoimmune diseases
of the urogenital system.

« Publications outside the established range of
years for the review.

«  Pregnant women.

Specific inclusion and exclusion criteria were

applied to ensure the relevance and quality of the
selected studies.

Impacto urogenital de las enfermedades

autoinmunes mas frecuentes

Sindrome de Sjogren

El sindrome de Sjégren (SSJ) es una enfermedad
autoinmunitaria cronica que afecta principalmente a
las glandulas lagrimales y salivales. Se considera que
es lasegunda mas prevalente a escala global dentro del
grupo de las enfermedades autoinmunes sistémicas.
(13), (14)

Los pacientes con sindrome de Sjégren (SS)
presentan manifestaciones clinicas tanto por el
compromiso de las glandulas exocrinas como, en menor
medida, por el compromiso inflamatorio de 6rganos no
glandulares. Estas manifestaciones no solo afectan
la salud fisica, sino también la calidad de vida de los
pacientes, causando sintomas como fatiga crénica,
ansiedad, depresion y disfuncién sexual. Las lesiones
autoinmunitarias en el SS también impactan el aparato
urogenital, contribuyendo a sintomas adicionales
como la sequedad vaginal, que es comun en mujeres
con SS primario. Esta condicién causa dispareunia y
disfuncion sexual, tal como se evidencio en el estudio
histopatoldgico de casos y controles de Jolien F van
Nimwegen et al.

El estudio incluyd6 a 10 pacientes femeninas
premenopausicas con SS primario y sequedad vaginal,
y 10 controles premenopausicas sometidas a un
procedimiento laparoscépico. La mediana de edad
fue de 36 afios (rango intercuartil [RIC] 33-46) para
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las pacientes con SS primario (n=9) y de 41 afios (RIC
36-44) para los controles (n=8). La salud vaginal se
vio afectada en el SS primario, con un aumento de
células CD45+ en las biopsias vaginales de mujeres
con SS primario en comparacion con los controles.
Los infiltrados se localizaron predominantemente en
la regién periepitelial y consistieron principalmente en
linfocitos CD3

Encomparacion conlos controles, las pacientes con
SS primario mostraron puntuaciones mas bajas en el
indice de funcién sexual femenina, y la puntuacién del
indice de salud vaginal fue significativamente menor.
(13). (3)

Otras de las manifestaciones del SSJ se presenta
a nivel renal se presenta de forma significativa con
nefritis tubulointersticial (NTI) como resultado de una
enfermedad epitelial con una infiltracion linfocitica
significativa que parece estar formada principalmente
por células T CD4. (15)

En un estudio transversal realizado por Jingluo,
Shi Hao Xu, et al., se incluyeron 434 pacientes con
sindrome de Sjdgren, divididos en dos grupos: 217 con
afectaciénrenaly 217 controles de la misma edad y sexo
sin afectacién renal. Se analizaron las caracteristicas
demograficas, clinicas, histolégicas, nefriticas e
inmunolégicas de la afectacion renal en el sindrome
de Sjogren. Cada subgrupo incluydé 192 mujeres
(88,48%)y 25 hombres (11,52%) con una edad media de
presentacion de casi 58 anos y una duracion media de
la enfermedad de mas de 4 anos. En los pacientes con
afectacién renal, se observaron niveles elevados de
velocidad de sedimentacion globular (VSG), ESSDALI, y
hemoglobina reducida.

Casi la mitad presentaba proteinuria leve a
moderada (<2,0 g/L), y eran comunes la hematuria
(29,5%) y la hipostenuria (17,5%). Los niveles séricos
de albumina, creatinina y la tasa de depuracion de
creatinina fueron 35,13 g/L, 107,04 pmol/L y 62,88 mL/

Figura 1: Tinciones de hematoxilina y eosina y CD45 en la vagina y el endocérvix de una paciente con SS primario y un control. HE:

Hematoxilina y eosina; pSS: SS primario.

pss

A vagina

B Endocervix

Control

Fuente: Tomado para fines académicos basados en: Tinciones de hematoxilinay eosinay CD45 en la vagina y el endocérvix [ Inter-
net]. 2020 [ citado 18 agosto 2024 ]. Disponible en: https://www.ncbi.nIm.nih.gov/pmc/articles/PMC7516088/
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min, respectivamente, indicando deterioro renal. El pH  9:1mujer-hombre respectivamente. (16)

urinario promedio fue 6,37, y el 31,3% tenia hipocalemia,

mientras que solo el 4,15% presentaba hiperuricemia. Las manifestaciones urogenitales del lupus

Factores significativamente asociados con la
afectacién renal incluyeron xeroftalmia, hallazgos
histolégicos positivos de LSGB, positividad de anti-
SSA/Ro052, nivel de IgG, niveles reducidos de C3, VSG,
hipoalbuminemiay anemia (todos P < 0,05). (15)

En el estudio realizado por Chun-Kang Lee et al., se
encontré que los pacientes con sindrome de Sjdgren
primario (pSS) presentan riesgos significativamente
mayores de desarrollar sindrome de vejiga hiperactiva
y dolor vesical/cistitis intersticial en comparacion
con la cohorte de control. Este hallazgo destaca la
importancia de monitorear y gestionar estos sintomas
urogenitales en pacientes con pSS para mejorar su
calidad de viday reducir las complicaciones asociadas.
(12)

Lupus Eritematoso Sistémico

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una
enfermedad autoinmune caracterizada en la mayoria
de los casos por la presencia de autoanticuerpos, que
pueden llevar a la formacién de complejos inmunes
e inflamacion de multiples 6rganos, compromete
principalmente al sexo femenino, con una proporcion

eritematoso sistémico (LES) pueden variar en gravedad
y presentacion, e incluyen nefritis lupica, disfuncion
renal, cistitis intersticial e infecciones urinarias. Para
el diagnostico de LES, segun los criterios EULAR/
ACR 2019, se requieren anticuerpos antinucleares
positivos y al menos 10 puntos en criterios clinicos
e inmunologicos. La glomerulonefritis mediada por
complejos inmunes, un criterio clinico clave, otorga
entre 8 y 10 puntos, dependiendo de la clase de nefritis
lupica. (17)

La incidencia de nefritis tipo lupus en adultos,
excluyendo infecciones virales y asociaciones con
medicamentos, se ha reportado en un 29%. Esta forma
de nefritislUpicamuestraunaedad promediode 35anos
y una relacion mujer, hombre de 2:1 respectivamente.
Revisiones en la literatura describen que 25% de los
pacientes con nefritis tipo lupus desarrollan lupus
eritematoso sistémico en un sequimiento de 5 anos.
La nefritis IUpica es una forma de glomerulonefritis
considerada una de las manifestaciones organicas mas
graves del LES. (17)

En el estudio realizado por Luis Manuel Ramirez
Gomez et al, se incluye 5 reporte de casos de pacientes

Algoritmo N° 1: Evaluacion inicial del sindrome de Sjégren en afecciones del aparato urogenital. Tiempo de ruptura de la pelicula la-
grimal (BUT); Pigmentacion fluorescente de la cornea(FL); Prueba de flujo salival no estimulado (WUSF); Resultados histopatologicos
de la biopsia de la glandula salival inferior (LSGB), ONitrégeno Ureico en Sangre (BUN)
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Fuente: Elaboracion propia de los autores para fines académicos de este estudio.
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con edemay proteinuria nefrotica como manifestacion
inicial, con diagnostico histopatolégico de nefritis
mediada por depositos de inmunocomplejos. Una
paciente mostr6 seroconversion de anticuerpos
antinucleares y anti-dsDNA tras 8 anos, durante un
embarazo complicado con preeclampsia. (17)

Otracomplicaciéndel LESenelaparatourogenitales
la cistitis lupica se caracteriza por disuria, frecuencia,
urgenciay dolor suprapubico que amenudo se presenta
junto con sintomas gastrointestinales. Esta afeccion
poco frecuente ha sido reportada principalmente
en Japon. En el estudio de S. Mukhopadhyay et al, se
identificd un reporte de caso de un joven de 20 afnos
con caracteristicas de episodios recurrentes de
dolor abdominal periumbilical tipo coélico, vomitos y
estrenimiento. El diagnostico de LES se basoé tanto
en la manifestacion clinica como en la investigacién.
La cistitis intersticial se diagnosticé sobre la base
de los sintomas de frecuencia urinaria y el hallazgo
cistoscopico delamucosavesical, que revelé unavejiga
pequefa con mucosa hiperémicay edema marcado.(18)

La cistitis por LES se caracteriza por dolor
suprapubico, urgencia, frecuenciay nicturia, reduccion
del volumen de la vejiga urinaria e hidroureteronefrosis
con o sin sedimento urinario anormaly orina estéril. (18)

Elimpacto que pueden tener en el desarrollo social,

en el desempeno laboral, en la actividad sexual y en las
relaciones interpersonales de estos pacientes pocas
veces se explora en la consulta médica.(14)

Sindrome Antifosfolipido

El sindrome antifosfolipido (SAF) es una enfermedad
autoinmune sistémica caracterizada por el desarrollo
de trombosis venosa o arterial y/o morbilidad durante
el embarazo, asociadas a la presencia confirmada de
anticuerpos antifosfolipidos (AAF).(19)

El dafo renal es una complicacion reconocida del
sindrome antifosfolipido (SAF). La afectaciéon renal
en el SAF implica manifestaciones, como trombosis o
estenosis de laarteriarenal, trombosis de lavenarenal,
pérdida del injerto por trombosis tras el trasplante
renal y lesion de la microvasculatura renal, nefropatia
por SAF.(20)

En el trabajo realizado por Savino Sciascia et al,
se incluyd 123 pacientes positivos para aPL, de los
cuales 82% eran mujeres, 88,6 % con lupus eritematoso
sistémico (LES) y 11,4% con sindrome antifosfolipido
primario (PAPS). Se identificaron tres grupos: el
primero, con 23 pacientes (18,7%), presentd una alta
prevalencia de trombos en capilares glomerulares y
arteriolas, ademas de globulos rojos fragmentados en

Figura 2: Caso de la paciente. Microscopia dptica Tincién PAS 40x(a): expansion de la matrizmesangial e hipertrofia de podocitos. los
tubulos muestran reabsorcion de proteinasy algunos eritrocitos en su luz. La vasculatura hasta el calibre medio es normal. capsula de
Bowman y la membrana basal resaltan significativamente (b). En IF (c, d) depdsitos de complejos inmunes predominantemente en el
mesangio con IgG ppp(c), IgA p, IgM p con atrapamiento inespecifico, C3 pp, Clq p trazas(d), kappay lambda pp, fibrindgeno negativo.

Fuente: Tomado para fines académicos basados en: Microscopia 6ptica Tincion PAS 40x [Internet]. 2021 [citado 18 agosto 2024].

Disponible en: https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/33977794/
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el espacio subendotelial.

El seqgundo grupo, con 33 pacientes(26,8%), mostré
predominiodelesionesfibromiointimales proliferativas
similares a la vasculopatia hiperplasica.

El tercer grupo, el mas numeroso con 67 pacientes,
mayoritariamente con LES, se caracterizé por una
mayor prevalencia de edema subendotelial en capilares
glomerulares y arteriolas. (21)

El conocimiento sobre este sindrome aumenta

con el tiempo, pero la afectacion renal, por SAF, sigue
representando un desafio para los médicos. (22)

Enfermedad tiroidea autoinmune

La enfermedad tiroidea autoinmune (AITD),
impulsada porlainmunidad humoral y celular, es una de
las enfermedades autoinmunes especificas de 6rganos
mas comunes. Se origina cuando las células T auxiliares
(CD4) se activan contra antigenos tiroideos, lo que

Figura 3: Grupo 1. Lesiones identificadas: (a) La tincion tricromica muestra una lesion trombotica que afecta la luz capilar glomer-
ulary el hilio vascular, que aparece en azul en (b) la tincion con hematoxilina de acido fosfotungstico (PTAH). (c) La tincion con acido
peryddico de Schiff (PAS) muestra una pequefa lesion trombética arteriolar temprana que se tife de naranja en (d) AFOG debido a
la positividad de fibrina. (e) Tincién de PTAH que muestra un glomérulo con cambios isquémicos. La arteriola aferente esta ocluida
por un trombo que tipicamente se tifie de azul por positividad de fibrina con PTAH (flecha blanca). (f) PAS que muestra un glomérulo
con caracteristicas de colapso isquémico. La arteriola aferente esta completamente ocluida por un trombo que se tifie (g) de rojo en
tricrémico, (h) de azul en PTAH e (i) de naranja en AFOG debido a la positividad de fibrina. (1) Tincion PAS que muestra un glomérulo con
mesangiolisis. (m, n) Tincién PAS que muestra un engrosamiento de la pared capilar con contornos dobles.

Fuente: Tomado para fines académicos basados en: Caracteristicas clinico-patolédgicas de las lesiones renales con anticuerpos
antifosfolipidos [Internet]. 2023 [citado 18 agosto 2024]. Disponible en: https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/37069974/
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Figura 4: Grupo 2. Lesiones identificadas: La tincién PAS muestra capas en forma de cebolla como las que se observan en lesiones
cronicas enuna(a)arteria pequefay en(b)algunas arteriolas. (c, d) La tincion de Jones resalta lalaminacion concéntrica de la fibrosis

intima.

Fuente: Tomado para fines académicos basados en: Caracteristicas clinico-patologicas de las lesiones renales con anticuerpos anti-
fosfolipidos[Internet]. 2023 [citado 18 agosto 2024 ]. Disponible en: https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/37069974/

Figura 5: Grupo 3. Lesiones identificadas: Engrosamiento intimal mixoide de una arteria con edema subendotelial prominente/de-
generacion mucoide y luz estrecha: (A). Tincion PAS; (B). Tincién tricromica). Otro ejemplo de edema subendotelial en una arteriola
(C). Tincion tricromica).
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Fuente: Tomado para fines académicos basados en: Caracteristicas clinico-patolédgicas de las lesiones renales con anticuerpos
antifosfolipidos [Internet]. 2023 [citado 18 agosto 2024]. Disponible en: https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/37069974/
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provoca la acumulacion de células B autorreactivas
en el tejido tiroideo y la produccion de anticuerpos
antitiroideos. (23)

AITD no solo afecta la funcién tiroidea, sino que
también esta asociada con disfunciones urogenitales,
como la insuficiencia ovarica prematura (FOP). Esta
condicién, que afecta al 1% de las mujeres menores de
40 anos, se caracteriza por bajos niveles de estrégeno
y altos niveles de gonadotropina, y esta vinculada con
una disminucion de la fertilidad y un mayor riesgo de
pérdida del embarazo. La AITD puede ser un factor de
riesgo clave en el desarrollo de la disfuncion ovarica.
(23)

La enfermedad tiroidea autoinmune (AITD) es
conocida por su impacto en diversos sistemas del
cuerpo, pero su relacién con la funcién renal ha sido
poco estudiada. Aunque se ha reportado una conexion
entre la nefropatia y AITD, la comprensién sobre como
los autoanticuerpostiroideos influyen especificamente
en el desarrollo de la nefropatia sigue siendo limitada.
En el estudio desarrollado por Liping Zhao et al, se llevo
acaboun estudioretrospectivo basado en los registros
meédicos de 246 pacientes con nefropatia, de los
cuales 82 presentaban AITD concurrente. Se evaluaron
las caracteristicas generales, la funcion tiroidea, la
presencia de autoanticuerpos y los tipos patolégicos
de nefropatia.

Se encontrd que los pacientes con nefropatiay AITD
presentaron niveles séricos mas elevados de TPO-Ab,
TG-Ab, TR-Ab e IgG. Ademas, este grupo mostré una
mayor prevalencia de nefropatia membranosa (NM) y
glomeruloesclerosis focal y segmentaria (GEFS), y una
menor incidencia de glomerulonefritis proliferativa
mesangial (GNMs) y nefropatia de cambios minimos
(CNM)en comparacién con los pacientes con nefropatia
sin AITD. (24)

La enfermedad tiroidea autoinmune (AITD) estd
asociada no solo con disfunciones urogenitales y un
mayor riesgo de insuficiencia ovarica, sino también
con un aumento en la prevalencia de ciertos tipos
de nefropatia, lo que sugiere que AITD puede ser
un factor de riesgo significativo en el desarrollo de
complicaciones renales.

Enfermedades autoinmunes raras que pueden
afectar el aparato urogenital

Encefalitis anti-receptor NMDA

La encefalitis es una inflamacion cerebral que
provoca disfuncién neurolégica y puede ser causada
por infecciones, toxinas o respuestas autoinmunes.
Recientemente, hanaumentadolos casos de encefalitis
autoinmune, donde anticuerpos atacan las neuronas,
clasificandose segun el tipo de inmunidad y antigeno
involucrado. (25)

Laencefalitisanti-NMDA tiene una fuerte asociacién
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con teratomas ovaricos en mujeres, también puede
estar relacionada con otras enfermedades del tracto
urogenital tanto en mujeres como en hombres, aunque
esto es menos frecuente. (25)

En el estudio de Huiyun Jiang et al., se incluyeron 21
pacientes diagnosticadas con encefalitis anti-NMDAR
asociada a teratoma ovarico. La edad promedio fue de
24 anos, con mayor incidencia en otono e invierno. Los
sintomas se clasificaron en ocho grupos: trastornos
psiquiatricos, convulsiones, alteraciones motoras,
problemas de conciencia, desregulacion autonémica,
alteraciondelhabla, hipoventilacioncentralyproblemas
de memoria. Todos los pacientes presentaron al menos
cuatro de estas categorias dentro de las primeras
cuatro semanas. Delos 20 pacientes que se sometieron
acirugia, tres tenian teratomas ovaricos inmaduros y 17
teratomas maduros. Tras la cirugia, 17 pacientes (85%)
mostraron una mejora clinica significativa. (26)

La investigacion realizada por Yibin Liu et al.,
comprendiéo 15 casos de encefalitis anti-receptor
NMDA de los cuales b presentaban teratoma
ovarico. Los sintomas mas comunes de la encefalitis
anti-NMDAR asociada a teratoma incluyen fiebre vy
convulsiones (100%), sequidos de trastornos mentales
y conductuales, y disminucion de la conciencia (80%).

(5)

La disfuncion urinaria, aunque poco reportada,
es una complicacién relevante. Natasha Soong-
Ying Liou y Fredric Willmott describen el caso de una
adolescente que presentd convulsiones agudasy vejiga
neurogénica, causando retencidén urinaria aguda.
Durante su hospitalizacion, se detecté una masa
abdominopélvica, y los titulos de anticuerpos anti-
receptor NMDA estaban significativamente elevados.
Una ecografia abdominal confirmé la presencia de una
masa compleja que se extendia desde la pelvis hasta el
epigastrio. (27)

La deteccién oportuna de la encefalitis anti-
receptor NMDA puede mejorar significativamente el
pronéstico del paciente, permitiendo un tratamiento
adecuado y la intervencién temprana para controlar la
enfermedad neurolégica.

Enfermedades relacionadas con IgG4

La I1gG4-RKD es una enfermedad inflamatoria
sistémica que se manifiesta mediante la infiltracion de
diversos 6rganos por células plasmaticas productoras
de IgG4 y niveles elevados de esta proteina en el suero.
Descritainicialmente hace unos 20 ahos en Japon, esta
patologia puede afectar varios érganos, especialmente
el aparato urogenital, incluyendo ovarios, testiculos,
rifones y uréteres. (28)

Desde2001,laincidenciadenefritistubulointersticial
asociada con IgG4-RKD ha ido en aumento, segun los
informes de la Sociedad Japonesa de Nefrologia (USN).
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En los hombres, el sindrome de
Sjégren puede causar sequedad
en la uretra, afectar la funcién
sexual y la produccién de
espermatozoides.

Las mujeres con SS primario
pueden presentar deterioro de la
salud vaginal y mayor infiltracion
linfocitica en la vagina, lo que
puede afectar su calidad de vida y
funcion sexual.

En el tracto urinario los pacientes
pueden experimentar inflamacion
cronica de la vejiga (cistitis
intersticial).

A nivel Renal puede presentarse
glomerulonefritis asociada con
crioglobulinemia, esto puede
llevar a una progresion severa de
la enfermedad renal.

Tabla 1. Enfermedades autoinmunes mas frecuentes que afectan el aparato urogenital

La evaluacion de las manifestaciones
del sindrome de Sjégren en el aparato
urogenital requiere un enfoque integral
gue incluya tanto a ginecélogos como a
urologos para lograr un tratamiento eficaz.

Los sintomas del sindrome de Sjdgren en
el aparato urogenital pueden influir en
la autoestima y el estado emocional de
los pacientes en edad fértil, por lo que es
fundamental el apoyo psicolégico.

El  médico debe considerar la
glomerulonefritis  crioglobulinémica en
pacientes con enfermedades autoinmunes,
incluso si solo hay hematuria persistente
en el andlisis de orina.

A nivel renal, se puede
presentar sindrome nefrético.
La nefritis lupica es una de las
complicaciones mas severas del
lupus eritematoso y puede causar
insuficiencia renal.

El LES puede provocar
inflamacion de la vejiga, dolor
en la region pélvica, urgencia
urinaria, infecciones recurrentes.

Es esencial adoptar un enfoque integral
que involucre urdlogos, ginecodlogos,
reumatologos y nefrélogos para un manejo
eficaz de las complicaciones urogenitales.

El compromiso renal puede
incluir trombosis o estenosis
de la arteria y vena renal,
perdida del injerto tras
un trasplante, y dano a la
microvasculatura renal,
conduciendo a nefropatia.

Presencia de cistitis
intersticial, a causa de
inflamacion persistente y a
la alteracién en la funcién
vascular.

Controlar y sequir de cerca la funcion renal
y el aparato reproductor en pacientes con
SAF.

En caso de presentar cistitis intersticial, o
sintomas urinarios, realizar una evaluacién
urolégica para abordar y tratar estas
manifestaciones.

Las alteraciones en los
niveles de estas hormonas,
especialmente durante
la adolescencia y la edad
reproductiva, pueden provocar
disfuncion ovarica.

La  enfermedad tiroidea
autoinmune se asocia con
una mayor prevalencia de
nefropatia membranosa (NM)
y glomeruloesclerosis focal y
segmentaria (GEFS), mientras
que presenta una menor
incidencia de glomerulonefritis
proliferativa mesangial (GNMs)
y nefropatia de cambios
minimos (CNM).

Evaluacion multidisciplinaria por
endocrindlogos y nefrélogos para un
tratamiento eficaz de la enfermedad
tiroidea autoinmune y sus complicaciones.

Fomentar habitos de vida saludables, como
dieta equilibraday ejercicio.

Fuente: Elaboracion propia de los autores para fines académicos de este estudio.
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Figura 6: Teratomas ovéricos extirpados de pacientes.

Fuente: Tomado para fines académicos basados en: Teratomas ovaricos extirpados de pacientes[Internet]. 2022 [ citado 18 agosto
2024]. Disponible en: https://www.ncbi.nim.nih.gov/pmc/articles/PMC8941556/

En un estudio de Hitoshi Nakashima y colaboradores,
se distribuyd un cuestionario a 140 centros de
investigacion registrados en el Registro de Biopsia
Renal de Japén (J-RBR), un sistema nacional en linea
para la recopilacién de datos sobre biopsias renales.
(29).

De los 140 centros, 47 completaron el cuestionario,
lo que resultd en una tasa de respuesta del 34%.
En 2012 y 2013, se realizaron 3,387 y 3,591 biopsias
renales, respectivamente, de las cuales 47 (24 en 2012
y 23 en 2013) fueron diagnosticadas con IgG4-RKD. La
incidencia de esta enfermedad en personas mayores de
40 anos vari6 entre 0.9y 3.1 por millén, segun la region
de Japon. (29)

AunquelalgG4-RKDsehareconocidorecientemente
y se han establecido criterios diagnésticos, los
datos epidemiologicos son limitados. Se estima
qgue aproximadamente 130 casos de IgG4-RKD son
diagnosticados anualmente en Japén, segun el
cuestionario J-RBR.
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El Dr. Wen-hui Lei y colaboradores presentaron el
caso de un granjero chino de 66 anos quien se presento
en 2010 con dolor lumbar, anorexiay lesién renal aguda,
sin fiebre, pero con dolor abdominal leve. Los analisis
mostraron insuficiencia renal aguda y anemia, y la
ecografia revel6 hidronefrosis bilateral leve. En 2014,
desarrolld enfermedad renal crénica con aumento de
creatinina e hidronefrosis izquierda moderada. En
noviembre, se diagnosticé con hidronefrosis izquierda
grave, engrosamiento del uréter izquierdo y fibrosis
retroperitoneal, lo que llevé a una nefroureterectomia
laparoscopica. Lainmunohistoquimica mostro6 una alta
infiltracion de células plasmaticas positivas para IgG4.
(30)

La enfermedad relacionada con IgG4 también
puede observarse en el ovario Sevda Akyol et al.,
abarcaron un caso de una paciente de 58 anos con
distensién abdominal y dolor. Fue diagnosticada con
carcinomatosis peritoneal tras hallar una masa pélvica
en la ecografia y una lesién de 15 cm en la tomografia.
Se le realizé una histerectomia y salpingooforectomia
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Figura 7: A) Fibrosis densa (H&E; x400). B) Infiltrado inflamatorio linfoplasmocitario parenquimatoso denso (H&E; x400). C) Estudio
inmunohistoquimico que muestra la densidad de células IgG4 positivas. La densidad oscild entre 40 y 50 células IgG4 positivas por
campo de alta densidad (IHC; x400). D) Estudio inmunohistoquimico que muestra la densidad de células IgG positivas (IHC; x400).

Fuente: Tomado para fines académicos basados en: Estudio inmunohistoquimico de la densidad de células IgG4 positivas[Inter-

net]. 2021[citado 18 agosto 2024]. Disponible en: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC10508929/

bilateral. El estudio inmunohistoquimico mostro de 40
a 50 células IgG4 positivas por campo de gran aumento,
con una proporcion de células IgG4+/1gG+ superior al
40%. (31

Laenfermedad relacionada con IgG4 involucra tanto
organos como sistemas, incluido el aparato urogenital.
Su impacto  representa desafios significativos en
términos de diagnéstico y tratamiento. Un enfoque
integral y multidisciplinario es esencial para manejar
adecuadamente los sintomas y mejorar la calidad de
vida de los pacientes afectados.

Esclerosis multiple

La esclerosis multiple (EM) es una enfermedad
desmielinizante neuroldgica, autoinmune,
degenerativa, cronica y progresiva, asociada a
diferentes factores genéticos y medioambientales. Se
trata de la enfermedad neuroldgica mas discapacitante

enadultosjévenes. Laprevalenciade EM es mucho mas
elevada en paises desarrollados y afecta mucho mas a
las mujeres. (32), (33)

Los sintomas varian segun la persona y dependen
de la ubicacién y la gravedad del dano en las fibras
nerviosas. Algunos de los sintomas mas comunes
incluyen problemas de vision, fatiga, dificultad
para caminar y mantener el equilibrio, asi como
entumecimiento o debilidad en las extremidades. Estos
sintomas pueden aparecer y desaparecer o persistir
durante largos periodos de tiempo. Se estima que mas
de 1,8 millones de personas en todo el mundo sufren de
esclerosis multiple. (32)

La esclerosis multiple (EM) se asocia con
enfermedades del aparato urogenital causando
disfuncion vesical, infecciones urinarias, disfuncion
sexual. La disfuncién sexual (DS) se refiere a trastornos
persistentes y recurrentes que impiden que las
personas afectadas experimenten satisfaccion durante
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las actividades sexuales. Los estudios han informado
que entre el 40 % y el 80 % de las mujeres y el 50 % y
el 90 % de los hombres con EM han experimentado DS.

En el trabajo realizado por Hao Geng et al., describe
que, entreloshombrescon EM, los tipos comunes de DS
informados incluyen disfuncion eréctil (DE), trastornos
de la eyaculacion y reduccion de la libido. (33)

Paralos pacientesjovenes con EM, los problemas de
fertilidad sonotrapreocupacionimportante. Unestudio
de cohorte reciente realizado en Dinamarca sugirié que
tanto las mujeres (razon de tasa de incidencia (IRR) =
0.63; IC del 95 % = 0,60-0,66; p < 0,0001) como los
hombres (IRR =0,69; IC del 95 % = 0,65-0,74; p <0,0001)
tienen menos hijos en comparacion con los que no
tienen EM(Moberg et al., 2020). (33)

Estosproblemaspuedenimpactarsignificativamente
la calidad de vida de los pacientes, afectando tanto su
bienestar fisico como emocional. Ademas, la esclerosis
multiple puede influir negativamente en la fertilidad, lo
que subraya laimportancia de un enfoque diverso en el
manejo de la enfermedad, especialmente en pacientes
jovenes que enfrentan preocupaciones adicionales
relacionadas con la funcion sexual y reproductiva.

Sindrome de Goodpasture

El sindrome de Goodpasture o anti-MBG es una rara
enfermedad que afecta a los rinones y los pulmones,
causando inflamaciéon y hemorragias debido a la
produccién errénea de “anticuerpos anti-MBG” por el
sistema inmunitario. Si solo afecta a los rinones, se
conoce como enfermedad anti-MBG; cuando también
involucra a los pulmones, se denomina sindrome
de Goodpasture. Sin un tratamiento temprano, esta
afeccion puede llevar a la falla organica, por lo que el
diagnostico y la intervencién rapida son esenciales.
(34),(9).

En el informe de caso de ZhengXia Zhong et al,
se describe a un hombre chino de 38 anos quien
acudi6 a consulta por una lesion pulmonar que se
descubrié durante un examen fisico un mes antes de
su presentacion. La biopsia renal sugirio la formacion
de semilunas celulares y necrosis segmentaria de los
globulos, con deposito lineal de IgG y complemento C3
en la MBG. Estos hallazgos fueron consistentes con el
diagnostico de nefritis por anticuerpos anti-MBG. (11)

El sindrome de Goodpasture puede tener
implicaciones significativas para el aparato urogenital.
Su principal manifestacién es la glomerulonefritis
autoinmune, que puede llevar a una insuficiencia renal
aguda o crénica si no se trata adecuadamente. Sus
efectos pueden afectar mucho a los pacientes por

Figura 8: (A) La tomografia computarizada de alta resolucién(TCAR)indico multiples lesiones de exudacién en ambos pulmones antes
del tratamiento, mostrando infiltracion alveolar y hemorragia. (B) La TCAR indicé que la lesién pulmonar mejoré significativamente
después del tratamiento. (C) Se presentd una medialuna celular en el microscopio optico (PAS x200). (D) Los hallazgos de inmunofluo-
rescencia mostraron que habia una tincion lineal a lo largo de la membrana basal glomerular con anticuerpo anti IgG (x200).

Fuente: Tomado para fines académicos basados en: Sindrome de Goodpasture con seronegatividad para anticuerpos anti-membrana
basal glomerular [Internet]. 2020 [citado 18 agosto 2024]. Disponible en: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC7523814/
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ende es importante un diagndéstico temprano para un
tratamiento eficaz.

Enfermedad de Still

La enfermedad de Still del adulto (ESA) es una
enfermedad reumatica inflamatoria, de etiologia
desconocida, de caracter sistémico y con tendencia
a las recidivas y a la cronicidad. Se trata de una
enfermedad rara, de amplia distribucién mundial, cuya
incidencia se ha calculado en 1 - 4 casos por 100.000
habitantes /afo y la prevalencia en 14-30 casos por
millén. Es mas frecuente en mujeres, suele iniciarse
entre los 16 y los 35 anos.

La patogenia de la AOSD se atribuye a la
autoinflamacioén, caracterizada por una intensa
activacion del sistemainmunitarioinnatoylaliberacion
de citocinas proinflamatorias, como IL-1, IL-6 e IL-18.
Estas dan lugar a una inflamacién sistémica cronica,
aungue sin una orientacion especifica hacia ningun
antigeno en particular. (35)

Entre sus implicaciones a nivel renal segun el
trabajo realizado por PV Akhila Arya et al,. Se encontro
glomerulopatia colapsante (11,4%), microangiopatia
trombotica (MAT) (11,4%), nefropatia por IgA (9,1%),
enfermedad de cambios minimos(6,8%). Algunos casos
fuerondiagnosticadosclinicamenteconMAT,disfuncion
tubular proximal o lesién renal aguda relacionada con

el sindrome de activaciéon de macrofagos. La edad
media de la poblacion del estudio fue de 37 afos (17-
70) y hubo una predileccion por el género femenino.
Veintiocho casos tuvieron manifestacionrenal después
del diagndstico de ESA, doce tuvieron diagnoéstico
simultaneo de manifestacion renal y ESA, y en cuatro
casos, la presentacién renal precedio al diagnéstico de
ESA.(36)

Granulomatosis eosinofilica con poliangeitis

La granulomatosis eosinofilica con poliangeitis
(GEPA), es una rara vasculitis sistémica de origen
desconocido que afectalosvasosde pequenoymediano
calibre, y esta asociada con el asmay la sinusitis. EGPA
puede involucrar muchos érganosy sistemas, incluidos
los nervios periféricos, la piel, el aparato locomotor,
el respiratorio, el cardiovascular, el gastrointestinal e
incluso los rinones. (6).

Las manifestaciones de EGPA en el tracto genital
son raras. En el estudio realizado por Takanori Ichikawa
et al, se informa un caso de un de hombre de 47 anos
con antecedentes de 8 anos de neumonia eosinofilica,
rinitis alérgica y asma bronquial quien desarroll6 dolor
testicular izquierdo se observé induracién difusa,
dolorosa ala palpacion.

El analisis de orina no reveld6 anomalias y los
valores séricos normales de la funcién renal, la funcidn

Figura 9: Ecografia de los testiculos. El testiculo intacto a la derecha(R)y el testiculo afectado que muestra multiples areas hipoeco-
icas focales alaizquierda(L).

Fuente: Tomado para fines académicos basados en: Ecografia de los testiculos. [Internet]. 2022 [ citado 18 agosto 2024]. Disponible

en: https://link.springer.com/article/10.1007/s10067-022-06453-z
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hepaticaylacreatinaquinasa. Se obtuvieronresultados
positivos para el factor reumatoide (233 U/mL; normal,
0-14 U/mL)y mieloperoxidasa(MPO)-ANCA (52,6 U/ mL;
normal, <3,4 U/mL. (6)

La ecografia del testiculo izquierdo revelo lesiones
hipoecoicas focales e intercaladas, en las que se
observo aumento del flujo sanguineo. Se le realizo
orquiectomia inguinal izquierda y la histologia del
testiculoresecadoreveld necrosisfibrinoide de arterias
de pequeno calibre, con rotura de lamina elastica
intimal, infiltracién de células linfoides, hemorragia
intersticial y necrosis tubular. (6)

El testiculo es un dérgano vulnerable debido a su
extenso suministro de sangre, proporcionado por tres
arterias: la cremastérica, la testicular y la deferente.
La vasculitis sistémica puede comprometer tanto
el testiculo como los tejidos adyacentes, y se ha
detectado trombosis venosa(TV)en casos de vasculitis
localizada o aislada.

Sindrome de poliendocrinopatia autoinmune tipo 1
(APS-1)

Los sindromes pluriglandulares autoinmunes
(SPA) implican el compromiso de multiples glandulas
endocrinasjuntoconotrasenfermedadesautoinmunes.
El SPA tipo 1 se manifiesta con hipoparatiroidismo,
candidiasis mucocutanea y enfermedad de Addison, y
es causado por una mutaciéon en el gen Autolmmune
Regulator (AIRE). (37)

El diagnostico se basa en la evaluacion clinica
complementada con la secuenciacién del gen AIRE
que contribuye a la seleccién negativa de las células
T en desarrollo. La consiguiente incapacidad para
eliminar las células T autorreactivas y la deficiencia
de células T reguladoras conducen a una plétora de
manifestaciones autoinmunes, incluida la insuficiencia
ovarica prematura (POI), con una prevalencia de hasta
el 70%. (37)

En un ensayo multiplex realizado por livo Hetemdki
et al., Se analizo la composicion de citocinas del
fluido vaginal de 17 pacientes con un diagnostico
genéticamente confirmado de APS-1y 18 sujetos de
control que fueron reclutados entre individuos que
asistieronalaevaluacioninicial porinfertilidad. En total
14 pacientes con APS-1(82%) fueron diagnosticadas
con I0P. (38)

Las muestras fueron recolectadas por un
ginecologo. Los niveles de IL-17 en el fluido vaginal
de las pacientes con APS-1 tendieron a ser mas altos
que en los controles (28 vs 8.8 pg/mL). Los niveles de
2 quimiocinas inducibles por IFN-y, CXCL9 y CXCL10,
estaban significativamente elevados en los pacientes
con APS-1 en comparacion con los niveles en los
controles (1094 frente a 110 pg/ml [ P < .001] y 4033
frente a 273 pg/ml[ P =.001], respectivamente. (38)
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Este estudio muestra que RNAseq y mediciones de
citocinas del fluido vaginal son métodos minimamente
invasivos para estudiar la respuesta inmunitaria en el
tracto genital femenino, especialmente en pacientes
con APS-1, donde la sobreactivacion de células
TH1 podria estar vinculada a infecciones mucosas
aumentando la susceptibilidad a la candidiasis genital.
Este enfoque podria orientar futuras terapias. (38)

Enfermedad celiaca

La enfermedad celiaca (EC), o celiaquia, es una
enfermedad autoinmune desencadenada por laingesta
de gluten en personas genéticamente predispuestas.
El gluten, una proteina presente en cereales como el
trigo, la cebada y el centeno, provoca una inflamacion
cronica en la mucosa del intestino delgado en estos
individuos. Este proceso dana las microvellosidades
intestinales, causando malabsorcion de nutrientes vy,
con el tiempo, puede llevar a malnutricién. (39)

Presenta un amplio espectro de manifestaciones
clinicas que incluyen dolor abdominal, diarrea,
estrenimiento, pérdida de peso, baja estatura e incluso
amenorrea primaria. Puede ser asintomatica, lo que la
convierte en una enfermedad desapercibida. (39)

La amenorrea primaria es la ausencia de
menstruacionalos15anos, peseaundesarrollonormal.
Puede ser causada por irreqularidades cromosoémicas,
como el sindrome de Turner, anomalias anatémicas,
o enfermedades que afectan el eje hipotalamo-
hipofisario-gonadal. Enfermedades sistémicas graves,
como la enfermedad celiaca, también pueden inhibir la
secrecion de GnRH, provocando amenorrea. (40)

La doctora Sara Todo Bom Costa y Inés Salas
Sanmarful presentan el caso de una adolescente de
15 anos que fue derivada a consulta por amenorrea
primaria. Tenia antecedentes de escasa ganancia de
peso (progresion de peso en el percentil 3) con una
ingesta adecuada de alimentos. (40)

En el momento de la observacion, la paciente tenia
un peso de 43 kg, una altura de 161,56 cm (percentil 15-
50), un indice de masa corporal (IMC) de 16 (percentil
3) y presentaba caracteres sexuales secundarios
(puntuacién de Tanner de M3P2). Estudios de
laboratorio mostraron que HLA-DR5-DQ7 y HLA-DR7-
D0Q2, asociados con la predisposicion a EC, fueron
positivos. Se realiz6 una endoscopia y se tomaron
biopsiasdelduodeno. Los hallazgos de labiopsiafueron
compatibles con EC (clasificacién Marsh de hallazgos
histologicos: 3a/3b)y confirmaron el diagnéstico. (40)

Las enfermedades sistémicas crdnicas, como la
diabetes mellitus, laenfermedad inflamatoria intestinal
y la celiaquia, estan vinculadas a la malabsorcion y al
déficit caldrico, lo que inhibe la funcion hipotalamicay
provoca amenorrea. Tratar la enfermedad subyacente
generalmente restaura el ciclo menstrual.


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Hetem%C3%A4ki+I&cauthor_id=38395084
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Costa%20ST%5BAuthor%5D
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Sanmarful%20IS%5BAuthor%5D
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Sanmarful%20IS%5BAuthor%5D
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Sanmarful%20IS%5BAuthor%5D
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Tabla 2. Principales manifestacionesy efectos de la enfermedad autoinmune en el aparato urogenital. Sindrome de Sjdgren primario
(pSS); Interferon (IFN); Lupus eritematoso sistémico (LES); Enfermedad Autoinmune de la Tiroides (AITD); Enfermedad Relacionada
con lgG4(IgG4-RD); Anticuerpos anti-membrana basal glomerular(anti-MBG); Enfermedad Sistémica Autoinmune (ESA); Granuloma-
tosis Eosinofilica con Poliangeitis (EGPA); Sindrome de Poliglandular Autoinmune (APS-1); Hormona Estimulante del Foliculo (FSH);
Hormona Luteinizante (LH).

Enfermedad Auto-
inmune

Sindrome de Sjégren

Lupus Eritematoso
Sistemico

Sindrome Antifos-
folipido

Enfermedad tiroidea
autoinmune

Afectacion del
aparato urogenital

Manifestaciones

-Niveles elevados de ve-

Poblacion estudio

1.Una mujer de 72 aios

Informacion novedosa

Se observo que la xeroftalmia, la biopsia

Rinones locidad de sedimentacion | 2.Total: 434 pacientes positiva de la glandula labial, los anti-
globular (VSG) cuerpos anti-SSA/Ro52, bajos niveles
- Proteinurialeve amod- | - 217 pacientes con pSS | de C3, hipoalbuminemiay anemia estan
erada. y afectacion renal asociados con la afectacion renal en
- Hematuria. - 217 pacientes con pSS | este sindrome.

-Hipostenuria sin afectacion renal

-Mujeres:384
-Hombres:50

Vagina -Sequedad vaginal Total: 20 Mujeres CXCL10, una quimiocina inducida por
premenopausicas IFN importante en el sindrome de

Sjogren primario, esta elevado en saliva,

-10 pacientes con pSS lagrimas, suero y recientemente se ha
con sequedad vaginal. descubierto en muestras endocervi-
-10 controles pre- cales.
menopausicas someti-
das a un procedimiento
laparoscopico.

Vejiga -Sindrome de vejiga 1.Total:126.786 Se observo un mayor riesgo de trastor-
hiperactiva. -11.526 pacientes con nos de irritacion vesical en pacientes
-Dolor vesical/cistitis pSS con pSS. Los factores asociados incluy-
intersticial - 115.260 pacientes sin | en ser mujer, edad joven y presentar una

pSS disfuncion glandular grave que requiere
tratamiento.

Rifones - Nefritis lupica 5 pacientes La nefritis lupica es una forma grave
-Sindrome nefrotico -He- de glomerulonefritis que se presenta
maturia-proteinuria en LES. Los autoanticuerpos son clave
- Alteracion de la tasa de en su desarrollo, ya que reaccionan
filtracion glomerular con antigenos, contribuyendo a la

inflamacion renal.

Vejiga -Dolor abdominal perium- | Tmujer de 20 afnos En el LES se han registrado casos
bilical tipo célico. de cistitis intersticial, que se asocia
-Vomitos. Estrenimiento con depositos de inmunoglobulinas y
- Obstruccion intestinal complemento en los vasos de la vejiga.
subaguda. La patogenia de la cistitis lupica implica
- Frecuencia urinaria vasculitis mediada por complejos in-

munes y dismotilidad del musculo liso.

Rinones -Trombos capilares glo- 123 pacientes Se encontroé un predominio de lesiones
merulares y arteriolares. glomerulares en el 70.7% de los casos
-Glébulos rojos fragmen- agudosy en el 58.5% de los cronicos.
tados enel Las lesiones agudas mas comunes
espacio subendotelial. fueron el edema subendotelial y la
- Vasculopatia hiper- mesangiolisis, mientras que el engrosa-
plasica. miento de la membrana basal glomeru-
- Edema subendotelial lar con contornos dobles predominé en

las lesiones cronicas.

Ovarios -Hipofuncion Ovarica Revision de Literatura Hallazgos recientes indican que AITD
puede influir en la maduracion y funcion
ovarica a través de anticuerpos, citoci-
nas, estrés oxidativo y genes.

Rinones -Nefropatia asociada a Total: 246 pacientes Se observaron niveles séricos de

AITD.

con nefropatia.
- 82 Pacientes tenian
AITD.

IgG significativamente mas altos en
pacientes con nefropatia y enfermedad
tiroidea autoinmune (AITD). Lo que
sugiere que AITD podria aumentar estos
niveles.
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Encefalitis anti-recep-
tor NMDA

Enfermedades relacio-
nadas con IgG4

Sindrome de Good-
pasture

Enfermedad de Still

Granulomatosis
eosinofilica con po-
liangeitis

Sindrome de poliendo-
crinopatia autoinmune
tipo 1(APS-1)

Enfermedad celiaca

Ovarios

-Teratoma Ovarico

- 21 Mujeres
- 15 Mujeres

Laincidencia de la enfermedad es
mayor en otofo e invierno. La mayoria
de los pacientes muestra mejoria clinica
tras la cirugia.

Rinones

- Enfermedad renal rela-
cionada con IgG4.

- 140 centros de inves-
tigacion registrados en
el Registro de Biopsia
Renal de Japén.

La IgG4-RD se distingue por lesiones in-
flamatorias tumefactivas y un infiltrado
linfoplasmocitico denso, con abun-
dantes células plasmaticas positivas
para IgG4, acompanado de fibrosis en
multiples sistemas organicos.

Testiculos

-Enfermedad relacionada
con IgG4 con afectacion
testicular.

- Hinchazony dolor en su
escroto.

- Masa testicular.

-Thombre de 66 anos

El diagndstico histopatologico es el es-
tandar de oro para esta enfermedad. En
la practica clinica, ademas del examen
fisico, medir el nivel sérico de IgG4 es
esencial para el diagnéstico y segui-
miento de la recurrencia de IgG4-RD.

Ovarios

- Enfermedad del ovario
relacionada con IgG4.

- Distension abdominal y
dolor.

-1Mujer de 58 afos

Los hallazgos histopatologicos clave de
IgG4-RD son infiltracion linfoplasmociti-
ca con células plasmaticas IgG4+, fibro-
sis estoriforme y flebitis obliterante. La
infiltracion linfoplasmocitica también
suele incluir leucocitos eosinofilos.

Rinones

- Proteinuria en rango
nefrotico.

- Un hombre chino de
38 anos.

El sindrome de Goodpasture es una
enfermedad autoinmune causada por
anticuerpos anti-MBG en suero, que
se manifiesta con una glomerulone-
fritis rapida y progresiva y hemorragia
pulmonar.

Rinones

-Hallazgos patoldgi-

cos glomerulopatia
colapsante, microan-
giopatia trombdtica
(MAT), nefropatia por IgA,
enfermedad de cambios
minimos.

-Proteinuria.
-Hematuria.

- 44 casos

Se observo que los glucocorticoides
son fundamentales en el tratamiento.
Las manifestaciones renales en la ESA
pueden deberse a la inflamacion créni-
ca, los efectos secundarios de los me-
dicamentos utilizados para su manejo, o
al proceso primario de la enfermedad.

Testiculos

- Vasculitis testicular en
granulomatosis eosinofili-
ca con poliangeitis.

- Dolor testicular.

- Afectacion abdominal.

-Un hombre de 47 anos.

La vasculitis testicular es un signo clini-
co temprano y principal de la EGPA. El
testiculo es especialmente susceptible
a esta condicion debido a su abundante
flujo sanguineo.

Vagina

- Aumento de lain-
flamacion tipo 1en las
muestras cervicovagi-
nales en pacientes con
Sindrome de Poliglandular
Autoinmune.

-Total: 35 Mujeres.
- 17 mujeres con APS-1.
-18 controles.

En pacientes con APS-1, se detectaron
altas concentraciones de las quimio-
cinas TH1CXCL9 y CXCL10 en el fluido
vaginal y una expresion alterada de
genes en las células cervicales. Esto
sugiere un aumento de la inflamacion
mucosa y una disminucion en la supervi-
vencia celular.

Ovarios

- Amenorrea primaria.

- Dolor abdominal.

- Diarrea. -Estrenimiento.
-Pérdida de peso.

-Tadolescente de 15
anos

Los estudios revelaron anemia
hipocromica microcitica, niveles bajos
de FSHy LH, anticuerpo IgA antien-
domisio positivo, y atrofia de vellosi-
dades en la biopsia duodenal, indicativa
de enfermedad celiaca.

Fuente: Elaboracion propia de los autores para fines académicos de este estudio.
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Paciente

Algoritmo 2. Evaluacion inicial de paciente con enfermedades autoinmune del aparato urogenital.

o
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. ) autoinmune
- (" Histaria Clinlr:? p  previa
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v f de sequedad
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; N ] compatibles con afectacion *
4 Sintomas Ea tibl fect VRE
N b autoinmune?
\/-/ P I i Hombres Region
i + nspeccion testicular,
v v ~p» palpacion para
_— No Si « detectar dolor o
* Disuria, N / masas.
frecuencia / s
urinaria, o Considerar Pasara .—y/Elxamen Fisico 3«’/ Evaluacion d
L otras etiologias. evaluacion N 5 U
urgencia. il p % / sintomas
* Dalor pélvico o ’ . renales: presion
suprapubico. { Ly arterial,
* Edema o - edemas, signos
proteinuria de insuficiencia
renal.
Mujeres Hombres
.S dad + Dolor .
EQUECM , testicular o Identificacién de
vaginal/dispareunia = ; N
g P infertilidad signos sistemicos
Analisis de
4 orina
/
.lrl
N | 4 Pruebas de
Si . Continuar con
>
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L j‘\ i ’

£Hay hallazgos sugestivos de
» enfermedad autoinmune?

L No . Reevaluar u otras
® causas no autoinmunes.

P s o W 4
_Pruebas Iniciales
., ” |

[/ funcion renal

| g Velocidad de
' sedimentacion
globular (VSG)

\
\

i Panel
Yautoinmunitario

\

v v
- Anticuerpos
anefostolipidos  Sntinucieares
P (ANA)

&Pruebas inmunolégicas positivas?

Si —~ Realizar estudios
especificos segin
sospecha

v v
Anticuerpos £
anti-SSAIRo, Gsol gl
anti-SSB/La Pt

= No - Considerar
biopsia en casos de
afectacion renal o

cuadros no explicados.

Fuente: Elaboracion propia de los autores para fines académicos de este estudio
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Resultados

Las enfermedades autoinmuns que afectan el
aparatourogenitalincluyen tanto condiciones comunes
como menos frecuentes pero graves. Entre las mas
comunes estan el lupus eritematoso sistémico (LES),
que puede causar nefritis lupicay llevar a insuficiencia
renal y dialisis; el sindrome antifosfolipido, que puede
provocar trombosis renal; y el sindrome de Sjdgren,
que afecta glandulas exocrinas y puede impactar el
aparato urogenital. También se incluyen enfermedades
reumaticas autoinmunes juveniles, enfermedades
tiroideas autoinmunes y la infertilidad masculina
autoinmune, que resulta de anticuerpos contra los
espermatozoides. Ademas, la cistitis intersticial causa
dolor pélvico cronico y disfuncion vesical, mientras
que la orquitis autoinmune puede llevar a infertilidad
en hombres.

Entre las patologias menos comunes pero graves
estan la encefalitis anti-receptor NMDA, el sindrome
de poliendocrinopatia autoinmune tipo 1 (APS-1), la
esclerosismultipleylaenfermedad celiaca, que, aunque
es mas conocida por sus efectos digestivos, también
puede implicar el aparato urogenital. Otras condiciones
raras incluyen la enfermedad de Still, la granulomatosis
eosinofilica con poliangeitis (EGPA), y la nefritis
tubulointersticial autoinmune, que puede causar dano
renal irreversible. La enfermedad relacionada con IgG4
(lgG4-RD) puede afectar los 6rganos reproductivos
como ovarios y testiculos. Finalmente, el sindrome de
Goodpasture es una enfermedad rara que puede afectar
los rinones y los pulmones, llevando a insuficiencia
renal aguda y hemorragia pulmonar.

Discusion

Las enfermedades autoinmunes son trastornos en
los que elsistemainmunolégico atacaerréneamentelos
tejidos del propio cuerpo, afectando diversos 6rganos
y sistemas, incluido el aparato urogenital. Estas
condiciones pueden tener un impacto considerable en
la calidad de vida y el bienestar de hombres y mujeres,
con consecuencias que van mas alla de los sintomas
visibles. (1)

En esta revision, se han identificado Ias
enfermedades autoinmunes mas frecuentes como las
menos comunes que afectan el aparato urogenital.
Entre las mas prevalentes se destacan: Lupus
Eritematoso Sistémico (LES), sindrome de Sjégren,
Sindrome Antifosfolipido (SAF) y enfermedad tiroidea
autoinmune (AITD).

La enfermedad de Sjogren es conocida
principalmente por la sequedad de las mucosas, lo
que afecta no solo a la uretra y la vagina, sino también
a otras partes del aparato urogenital. En las mujeres,
esta sequedad puede causar dolor, molestias vy
complicaciones en la funcién sexual. En los hombres,
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puede reducir la produccién de espermatozoides,
afectando la fertilidad. Ademas, los pacientes pueden
experimentar inflamacion crénica en el tracto
urinario, como la cistitis intersticial, que se manifiesta
como dolor y malestar en la vejiga. A nivel renal,
esta enfermedad puede provocar glomerulonefritis
asociadaconcrioglobulinemia, loque puedellevarauna
progresion grave de la enfermedad renal. (12),(13),(15)

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) puede
inflamar y dafar multiples 6rganos, siendo los rinones
uno de los mas afectados. La nefritis lupica, una de
las complicaciones mas graves del LES, puede llevar a
insuficiencia renal si no se trata de manera adecuada.
Ademas, el LES puede causar inflamacion de la vejiga,
presentando sintomas como dolor pélvico, urgencia
urinaria e infecciones recurrentes. En las mujeres,
también puede provocar problemas ginecoldgicos
significativos, como irreqularidades menstruales. (18),
(17), (18)

El Sindrome Antifosfolipido (SAF) afecta
notablemente la funcién renal, con posibles
complicaciones como trombosis o estenosis de
las arterias y venas renales. Estas complicaciones
pueden resultar en la pérdida del injerto en casos de
trasplante renal y dano a la microvasculatura renal,
avanzando hacia nefropatia crénica. Los pacientes con
SAF también pueden desarrollar cistitis intersticial,
una condicién vinculada a inflamacién persistente y
alteraciones en la funcién vascular, lo que aumenta
el dolor y el malestar urinario, intensificando la carga
diaria de la enfermedad. (20), (21).(22)

La Enfermedad Tiroidea Autoinmune tiene un
impacto significativoenlafunciénhormonalyrenal. Las
alteraciones en los niveles hormonales, especialmente
durante la adolescencia y la etapa reproductiva,
pueden desencadenar disfuncién ovarica, afectando
la salud reproductiva y el equilibrio hormonal en estas
etapas cruciales. Esta enfermedad esta asociada con
una mayor prevalencia de nefropatia membranosa (NM)
y glomeruloesclerosis focal y segmentaria (GEFS), que
pueden contribuir al deterioro progresivo de la funcién
renal. En contraste, la incidencia de glomerulonefritis
proliferativa mesangial (GNMs)y nefropatia de cambios
minimos (CNM) es menor en estos pacientes. (23),(24)

Los efectos de las enfermedades autoinmunes en el
aparato urogenital son complejos, afectando tanto la
salud fisica como la emocional. Los pacientes pueden
experimentar ansiedad, depresion y baja autoestima
debido a problemas en la intimidad y en las relaciones
personales. Estos problemas emocionales pueden
intensificar el impacto de la enfermedad, creando un
ciclo de malestar que afecta el bienestar general. Por
ello, es esencial que el manejo de estas enfermedades
incluya no solo la atencién clinica, sino también un
apoyo psicologico integral para mejorar el bienestar de
los pacientes.
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Los hallazgos de estarevisién coinciden plenamente
con la literatura existente, que documenta cémo
las enfermedades autoinmunes pueden impactar
significativamente el aparato urogenital. Sin embargo,
se hanidentificado variaciones notablesenlaseveridad
y la presentaciéon de estos sintomas, lo que subraya la
necesidad urgente de enfoques mas individualizados
en su tratamiento y manejo.

Laevidenciarevelaunaalta prevalenciade sintomas
urogenitales, especialmente en pacientes con Lupus
Eritematoso Sistémico (LES) y sindrome de Sjogren.
Estos sintomas, que a menudo se concentran en el
ambito renal, tienden a correlacionarse con una mayor
gravedad de la enfermedad.

Aungue menos frecuentes, es crucial no pasar por
alto las enfermedades autoinmunes raras que afectan
el aparato urogenital. Entre estas afecciones menos
comunes se incluyen: Enfermedades relacionadas
con |gG4, encefalitis anti-receptor NMDA,sindrome de
Goodpasture, enfermedad de Still,esclerosis multiple,
granulomatosis eosinofilica con poliangeitis, sindrome
de poliendocrinopatia autoinmune tipo 1 (APS-1),
enfermedad celiaca

Aunque estas condiciones son menos frecuentes,
su impacto en el aparato urogenital puede ser
significativo. El conocimiento de estas enfermedades
raras es esencial, ya que su adecuado diagnostico y
manejo pueden mejorar considerablemente la calidad
de vida de los pacientes.

El reconocimiento y manejo de las complicaciones
urogenitales en pacientes con enfermedades
autoinmunes son fundamentales para optimizar su
atencion. Dado el impacto complejo y multifacético
de estas complicaciones, es imperativo adoptar un
enfoque multidisciplinario que integre a especialistas
en urologia, nefrologia, ginecologia, medicina interna,
psicologiay terapia sexual.

Se recomienda realizar una evaluacion exhaustiva 'y
un tratamiento proactivo de los sintomas urogenitales
para abordar de manera integral tanto los aspectos
fisicos como emocionales de la enfermedad. Un
enfoque colaborativo asegura una atencién completa,
mejorando no solo la eficacia del tratamiento, sino
también la calidad de vida del paciente al abordar de
forma holistica todas las dimensiones de su bienestar.

Una limitacién significativa de esta revision
es la heterogeneidad presente entre los estudios
analizados, lo que puede afectar la generalizacion de
los hallazgos. Ademas, la ausencia de estudios amplios
y rigurosamente disenados en ciertas areas limita
nuestra comprension exhaustiva del impacto de las
enfermedades autoinmunes en el aparato urogenital.
Esta falta de homogeneidad y de investigaciones de
gran escala destaca la necesidad de estudios mas

uniformes y detallados para obtener una vision mas
claray completa de como estas enfermedades afectan
al aparato urogenital.

Es fundamental realizar investigaciones adicionales
enfocadas en la prevalenciay el manejo de los sintomas
urogenitales asociados con diversas enfermedades
autoinmunes. Los estudios de seguimiento prolongado
sonmuyvaliosos,yaquepodrianofrecerunaperspectiva
detallada sobre la evoluciéon de estos sintomas y su
impacto en la calidad de vida en el tiempo.

Ademas, seria provechoso investigarintervenciones
especificas para mejorar la salud urogenital en
pacientes con enfermedades autoinmunes. Desarrollar
y evaluar estrategias de tratamiento mas eficaces
que aborden tanto los aspectos fisicos como los
psicolégicos de estas condiciones permitira una
atencion mas integral y personalizada, optimizando asi
el bienestar general de los pacientes.

Conclusiones

Las enfermedades autoinmunes que afectan
el aparato urogenital incluyen tanto condiciones
comunes, como sindrome de Sjogren ,lupus
eritematoso sistémico y el sindrome antifosfolipido,
como enfermedades raras y graves, como la encefalitis
anti-receptor NMDA y la enfermedad relacionada
con IgG4. Estas enfermedades pueden causar
complicacionessignificativas, incluyendo insuficiencia
renal, trombosis, dolor pélvico crénico y problemas
de fertilidad. Un diagndéstico temprano y un manejo
adecuado son esenciales para mejorar la calidad de
vidade los pacientes. Serecomienda mas investigacion
para entender mejor su patogénesis, tratamiento y el
desarrollo de guias clinicas especificas.

Las enfermedades mencionadas, tienen un
impacto profundo en el aparato urogenital, afectando
tanto la salud fisica, con sintomas como disfuncion
sexual y dolor pélvico, como el bienestar emocional.
Aunque estudios previos destacan la prevalencia
de estas complicaciones en afecciones como el
Lupus Eritematoso Sistémico (LES) y el Sindrome
de Sjégren, la variabilidad en los hallazgos y la falta
de investigaciones extensas limitan la comprension
completa. Un diagnéstico temprano y un manejo
adecuado sonesenciales paramejorarlacalidad de vida
de los pacientes. Se recomienda mas investigaciones
longitudinales para desarrollar estrategias de manejo
mas efectivas y especificas, mejorando asi la atencion
y la calidad de vida de los pacientes.

Responsabilidades morales, éticas y bioéticas
Proteccion de personas y animales

Los autores declaramos que, para este estudio,

no se realizd experimentacion en seres humanos ni
en animales. Este trabajo de investigacion no implica
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riesgos ni dilemas éticos, por cuanto su desarrollo se
hizo con temporalidad retrospectiva. El proyecto fue
revisado y aprobado por el comité de investigacion
del centro hospitalario. En todo momento se cuid6 el
anonimato y confidencialidad de los datos, asi. como la
integridad de los pacientes.

Confidencialidad de datos

Los autores declaramos que se han seguido los
protocolos de los centros de trabajo en salud, sobre la
publicacion de los datos presentados de los pacientes.

Derecho alaprivacidad y consentimiento informado

Los autores declaramos que en este escrito
académico no aparecen datos privados, personales o
de juicio de recato propio de los pacientes.

Financiacion

No existi6 financiaciéon para el desarrollo,
sustentacién académicay difusion pedagogica.

Potencial Conflicto de Interés (es)

Los autores manifiestan que no existe ningun(os)
conflicto(s) de interés(es), en lo expuesto en este
escrito estrictamente académico.
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