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INTRODUCCIÓN
El LES, enfermedad autoinmune multisistémica
caracterizada por autoanticuerpos dirigidos a
autoantígenos nucleares, aumento de la
producción de interferón tipo I y anomalías de las
células B. Presentamos un caso de lupus
monogenico por deficiencia de DNASE1L3, en una
adolescente mexicana

Femenino de 15 años, con lesiones tipo habon sin
mejoría con antihistaminicos y esteroides tópicos;
rigidez e incapacidad funcional de articulaciones
metacarpo-falángicas proximales de ambas
manos, y entesitis aquilea; a los 6 meses se agrega
oliguria, motivo por el cual consulta. Exploración
física: urticaria vasculítica y lesiones
hiperpigmentadas con patrón reticular. Gabinete
(Figura 1) y bioquimicos (Tabla 1). Se inicia manejo
con pulsos de metilprednisolona 30 mgkgdo, con
persistencia de elevación de azoados, se inicia
ciclofosfamida 500 mgm2scdo de manera mensual
e inmunomodulación con inmunoglobulina
humana 2 gkgdo.
Ante la persistencia de afectación renal, se agrega
rituximab 750 mgm2scdo.
Por la asociación de LES, vasculitis urticariforme
hipocomplementemica y nefritis de difícil control
se decide realizar estudio molecular encontrando
una mutación sin sentido (c.80A>G) homocigota en
el gen DNASEIL3 (exón 1). A 7 meses de
seguimiento sin progresión de la enfermedad

CASO CLÍNICO

DNASE1L3, endonucleasa participa en la
degradación del ADN extracelular de celulas
apoptoticas, resultando en produccion de interferon
alfa.

La sobreproducción de IFN caracteristica clave del
LES, ha generado el desarrollo de un perfil
inmunologico con biomarcadores y blancos
terapeuticos dirigidos.

En pacientes pediatricos con autoinmunidad es
importante considerar una causa monogénica que
podria cambiar el tratamiento y pronóstico de los
pacientes.

BIOQUIMICOS INICIALES VALOR

Linfocitos 1 100 mm3

Creatinina 1.98 mg/dL

Microproteinas orina 24 horas 2.29 g

ANA Positivo (+)

ANCA perinuclear Positivo (++)

Anti DNA Negativo

Anti MPO 640.2 (Positivo)

C3 C4 LT CD3 CD4 CD8 CD56 cd20

77.2
(83-177)

13.1
(15-45), 

665 
(1400-3300)

366
(1000-2000)

140 
(530-1300) 

226
(330-920) 

40
(70-480) 

160
(110-570)

FIGURA 1.A) Urticaria vasculitica, lesiones eritematosias, patrón reticular. B) Biopsia de piel (40X) en los vasos sanguíneos de la dermis se
observa infiltración perivascular por linfocitos sin atipia, varios leucocitos polimorfonucleares y en menor proporción por histiocitos. No se
observa fenómeno de leucocitoclasia, no hay necrosis fibrinoide de la pared vascular. C) Inmunofluorescencia directa en biopsia de piel
positivo granular (+) en membrana basal de la epiermis D) Biopsia renal con tricómico de Massonse observa esclerosis glomerular
segmentaria E) Tinción tricrómica de Masson destaca la semiluna fibrocelular. F) çInmunofluorescencia directa en biopsia renal positiva
(++) granular en mesangio y algunas asas capilares

A C

D FE

B

DISCUSIÓN

Demirkaya E,  et al. New Horizons in the genetic etiology of systemic lupus erythematosus and lupus-like disease: Monogenic lupus and beyond. J Clin Med. 2020;9(3):712
d'Angelo DM, et al. Type I Interferonopathies in Children: An Overview. Front Pediatr. 2021:31;9:631329.


