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RESUMEN

La afeccion caracterizada por la pérdida irreversible y progresiva del funcionamiento de
los rifiones se define como Enfermedad Renal Crénica Terminal (ERCT). Dicha perdida
eventualmente requiere que el paciente inicie un plan terapéutico renal sustitutivo como
es la dialisis peritoneal, hemodialisis, o un trasplante renal. Existe una prevalencia de al
menos 1 en 20000 — 25000 referente a las enfermedades relacionadas a la mutacion
MYHORD, el patron de herencia es autosémico dominante. En el presente reporte de caso
es acerca de un paciente de sexo masculino con 12 afios de edad, entre la clinica se destaca
palidez generalizada, equimosis diseminadas en todo el cuerpo y temblor fino en
extremidades superiores e inferiores. Se le diagnostica con Insuficiencia Renal Crénica
Terminal producto de la mutacion MYH9RD. Iniciando la terapéutica con la colocacion
de catéter tenkoff para diélisis peritoneal. En conclusién, la mutacion en el gen MYHORD
tiende a tener repercusiones fisicas significativas en varios &mbitos siendo el renal uno de
ellas, en la cual la terapéutica repercute negativamente sobre las condiciones de vida del

paciente llegando a tener un impacto emocional significativo.

Palabras clave: Dialisis, Insuficiencia Renal Cronica, mutacion, trasplante de rifidn.



ABSTRACT

The condition characterized by the irreversible and progressive loss of kidney function is
defined as End-Stage Renal Disease (ESRD). Such loss eventually requires that the
patient initiate a renal replacement therapeutic plan such as peritoneal dialysis,
hemodialysis, or a kidney transplant. There is a prevalence of at least 1 in 20,000 — 25,000
regarding diseases related to the MYH9RD mutation; the inheritance pattern is autosomal
dominant. This case report concerns a 12-year-old male patient. The clinical features
include generalized pallor, ecchymosis spread throughout the body, and fine tremors in
the upper and lower extremities. He is diagnosed with end-stage renal failure resulting
from the MYHO9RD mutation. Therapy is initiated with the placement of a Tenckhoff
catheter for peritoneal dialysis. In conclusion, the mutation in the MYH9RD gene tends
to have significant physical repercussions in several areas, such as the kidney, in which
the therapy negatively impacts the patient's living conditions, resulting in a significant

emotional effect.

Keywords: Dialysis, Chronic Renal Failure, mutation, kidney transplant.
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INTRODUCCION

La afeccidn caracterizada por la pérdida del funcionamiento renal de manera irreversible
y progresiva se conoce como Enfermedad Renal Crdnica Terminal (ERCT). Esta
condicion requiere una terapéutica renal sustitutiva, en donde dependiendo la clinica del
paciente puede ir desde dialisis peritoneal, hemodialisis hasta trasplante renal (1, 2).
Aproximadamente, a nivel global el 10% de la poblacion padece enfermedad cenal
Cronica (ERC) segun cifras de la Organizacion Mundial de la Salud (OMS) (3-5). Las
enfermedades vinculadas a mutaciones en el gen MYH9-RD tienen una prevalencia
minima de 1 en cada 20,000 a 25,000 personas y se heredan de manera autosomica
dominante (6, 7). Macrotrombocitopenia con inclusiones en granulocitos parecidas a los
cuerpos de Dohle, son algunas de las caracteristicas de esta mutacion y conllevan un
riesgo fluctuante de afectacion renal, microhematuria, cataratas en la juventud o en la

edad adulta e hipoacusia neurosensorial (8, 9).

En el cromosoma 22 q12-13 se localiza el gen MYH9, su funcion es codificar la cadena
pesada de miosina IIA no muscular. Estudios recientes sobre la relacion genotipo-
fenotipo indican que las mutaciones en el dominio motor (generador de fuerza NMIIA)
provocan cuadros clinicos mas severos y aumentan la probabilidad de sintomas
extrahematoldgicos. En contraste, las mutaciones en el dominio de varilla/cola
(formadora de filamentos) resultan en formas mas leves de la enfermedad (10, 11). Las
mutaciones del gen MYH9-RD tienen alteraciones en ambos dominios (12, 13), con las
plaquetas y los podocitos renales siendo las principales células perjudicadas, expresando
solo NMIIA en lugar de las isoformas NMIIB y NMIIC, y dependiendo de estructuras
citoesqueléticas de actina especializadas para funciones celulares complejas. Estos
hallazgos sugieren que la pérdida de MYHORD desempefia un papel en la progresion
acelerada de la enfermedad renal crénica, probablemente debido a la activacion del
sistema renina-angiotensina (RAS) u otros moduladores de la expresion de MYH9-RD
(14, 15).

El tratamiento es sintomatico y los pacientes deben monitorearse para identificar signos
tempranos de afectacion renal, como albuminuria (16). Se ha propuesto como estrategia
terapéutica el bloqueo del RAS para la nefropatia relacionada con MYH9 (17, 18).
Lastimosamente no todos los ensayos han sido favorables (19, 20), siendo el ultimo plan
terapéutico el trasplante de renal (21). Aqui radica la importancia de este reporte de caso,

ya que en el ambito médico ampliara los conocimientos de la enfermedad, ayudando a un
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diagnostico y tratamiento oportuno, mejorando tanto el pronostico del paciente y calidad

de vida que tiende a repercutir negativamente en el aspecto economico, social y mental.
REPORTE DEL CASO
Informacién del paciente

Paciente de 12 afios de edad, sexo masculino, presenta cuadro clinico caracterizado por

nauseas, perdida de peso, mal estado general, fatiga, anorexia e ictericia generalizada.
En los antecedentes patologicos personales se evidencia:

e Hace 12 afios: macrotrombocitopenia.

e Hace 7 afios: mutacion en el gen MYHO9RD.

e Hace 3 afios: anemia con necesidad de transfusion de 2 concentrados de globulos
rojos; hipertensioén arterial en tratamiento con losartan 25mg via oral cada 12 horas
suspendida sin prescripcion médica; queratocono sin tratamiento; e hipoacusia

neurosensorial bilateral tratado después de 4 afios con audifonos pediatricos.

e Hace 2 afios: insuficiencia renal presuntiva por lo que se le mandoé a bajar de peso, en
medicacion con losartan 25mg via oral cada 12 horas + enalapril 10mg cada 12 horas

por 4 semanas, refiere suspension sin prescripcion médica.

De acuerdo con los antecedentes patoldgicos familiares, el abuelo materno presenta

hipertension arterial y la abuela materna diabetes mellitus 2.
Hallazgos clinicos

Se evidencia palidez generalizada, equimosis diseminadas en todo el cuerpo y temblor

fino en extremidades superiores e inferiores.
Linea de tiempo

Ver figura 1.
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Figura 1. Evolucion de la enfermedad.

20"8 Febrero: Insuficiencia Renal Cronica.
Marzo: Inicio de dialisis peritoneal y
Anemia. hipertension colocacion de catéter de tenkoff. 2023
arterial, queratocono e Junio: hemorragia auditiva, hemorragia
hipoacusia digestiva alta y hernia hiatal Hill 3. Diabetes Mellitus. Estres
neurosensorial bilateral. Septiembre: Osteomielitis aguda Post_raumaticu (TFTPT]
Noviembre: Neumaonia bacteriana ansiedad. depresion.
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MYHORD
fallecido.

Fuente: informacion obtenida del historial médico del paciente.
Evaluacion diagnostica

Se solicita al paciente examen de sangre, llamando la atencion los siguientes resultados,
en el hemograma: glébulos rojos 1076/uL, plaquetas de 48.000 10"3/uL, hemoglobina
5.5 g/dL, hematocrito15.4%. En relacion al analisis de coagulacion: TP 13.80 segundos
y fibrindgeno 468mg/dl. En relacion a la bioquimica sérica se registré: amilasa 328.0 Ul/I,
lipasa 137.5 U/I, urea 193.1 mg/dl, creatinina 7.47 mg/dl, fosfatasa alcalina 662.0 U/I,
LDH 431.0 U/I. En los electrolitos se encontrd calcio 6.2mg/dl y foésforo 9.4 mg/dl. En
cuanto a los marcadores cardiovasculares se encontraron alterados los siguientes valores:
dimero d 1.5 ug/ml, mioglobina 104.10 ng/mL, creatinfosfoquinasa 331.00 U/L. En la
gasometria se registr6 pH 7.194, PCO2 24.4Ammhg, PO2 53.8mmhg, Hct 15.2%, hb
19.4%, LAC 1.06mg/dL, Cl+ 110.5 mmol/L.

Intervencion terapéutica
Durante la estancia hospitalaria, se efectlian las siguientes intervenciones:
Tratamiento farmacologico:

e Tres concentrados de globulos rojos por 3 dias.
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Un concentrado plaquetario intravenoso STAT.

Carbonato de calcio 450G via oral cada 12 horas

Calcitriol 0.5 mg via oral cada 12 horas.

Fitomenadiona 10 mg/ml intramuscular STAT.

Gluconato de calcio 100mg/min intravenoso STAT.
Paracetamol 10 mg/ml intravenoso debido a alza térmica STAT.
Acido Tranexamico 430 mg intravenoso cada 8 horas.

Losartan 50mg via oral cada 12 horas.

Hidrocortisona 200 mg intravenoso STAT.

Dextrosa 5% En Agua + 90meq de Bicarbonato de Sodio + 20 meq de cloruro de
potasio STAT

Enalapril 10 mg via oral cada 12 horas.
Metamizol 575 mg via oral cada 6 horas.
Polietilenglicol debido a impactacion fecal STAT.

Omeprazol 40 mg intravenoso cada 12 horas

Intervencién Quirdrgica

A los 16 dias de hospitalizacion se realiza colocacion de catéter de Tenkoff para dialisis

peritoneal sin complicaciones.

Seguimiento y resultados

A los 18 dias de hospitalizacion se le valora y decide dar alta debido a que el paciente se

encuentra hemodinamicamente estable, afebril, con adecuada tolerancia oral. Se le envia

control y seguimiento pediatrico ambulatorio con prescripcion médica de:

e Dieta hiposodica normoproteica.
e Calcitriol 0,5mcg via oral cada 12 horas.
e Carbonato De Calcio 500mg via oral cada 8 horas (Con Las Comidas).

e Acido Tranexamico 500mg via oral cada 8 horas.
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e Paracetamol 500mg via oral cada 12 horas por 48 horas.
e Losartdn 25mg via oral cadal2 horas.

e Eritropoyetina 2000 U via subcutanea, lunes, 4000 U via subcuténea, miércoles,

4000 U via subcutanea, viernes 4000 U via subcutanea,
e Control con hematologia

e Control y seguimiento por nefrologia pediatrica

En junio de 2021 debido a un cuadro de hemorragia auditiva de cuatro dias de evolucion
acude nuevamente al servicio médico en la cual se evidencia petequias en paladar, faringe
eritematosa, amigdalas hipertroficas grado 111 y melenas. En la endoscopia digestiva alta
se evidencia en el tercio inferior del es6fago ulceras en més de tres pliegues (Figura 2),
en el estbmago mucosa de fondo, cuerpo y antro eritematoso, erosivo, sangrante y friable

(Figura 3 y 4) siendo diagnosticado con gastropatia erosica y hernia hiatal Hill 3.

Figura 2. Esdfago tercio inferior ulceras Figura 3. Mucosa de fondo gastrico
que abarcan mas de tres pliegues, union  de aspecto eritematoso, erosivo,
esofago-gastrica a 38cm de la arcada  sangrante, friable.

dentaria.

_ _ _ Fuente: informacion obtenida del
Fuente: informacién obtenida del historial médico del paciente.
historial médico del paciente.
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Figura 4. Mucosa de antro gastrico de
aspecto eritematoso, erosivo,
sangrante, friable.

Fuente: informacién obtenida del
historial médico del paciente.

En septiembre de 2021, el cuadro clinico se exacerba ya que el paciente ingresa a
hospitalizacion por dolor a la palpacion en region pretibial en pierna izquierda con
evidencia en planta de pie de costra violacea sin presencia de eritema alrededor, siendo

diagnosticado con osteomielitis aguda.

En noviembre de 2021, acude a emergencia debido a dificultad respiratoria de 12 horas
de evolucidn y fiebre es ingresado a hospitalizacion con un diagndstico de Neumonia
Bacteriana en la que se evidencian campos pulmonares hipoventilados, estertores
crepitantes difusos en campo pulmonar bilateral, murmullo vesicular disminuido, edema

que deja fovea (una cruz), en miembros inferiores.

El 31 de mayo 2022, en EEUU debido al fallo renal se le realiz trasplante de rifién de un
paciente fallecido siendo tratado en EEUU desde entonces hasta la actualidad. Se solicitd
tratamiento psicologico debido a que el paciente adopt6 un cuadro depresivo, ansioso y
trastorno de estrés postraumatico producto de la enfermedad y del trasplante de rifidn.
Segun los altimos reportes realizados en el 2023, el departamento de nefrologia, registra
que, el paciente es inmunocomprometido y se encuentra con un tratamiento que consta
de losartan, micofenolato mofetil (CellCept), rapamune (sirolimus), bicardonato de sodio

a los cuales ha teniendo una evolucién favorable.

El Gltimo reporte de hematologia realizado en el afio 2023 indico que el paciente dejé de
responder al Promacta y nplate para respaldar su recuento de plaquetas, razén por la cual,
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se optd por cambiar la medicacion por Avatrombopag, presentando una mejoria segun el

frotis periférico y estado clinico, negando hemorragias, hematomas o petequias.

Finalmente, el departamento de endocrinologia indicé que el paciente desarroll6 Diabetes
Mellitus insulinodependiente producto del consumo de medicamentos, en la actualidad
se encuentra en tratamiento Lantus 6 unidades subcutaneas al dia y el sistema FreeStyle

Libre 3 monitor continuo de glucosa.
DISCUSION

El presente caso clinico permitié reconocer la mutacion MYH9RD como causa de
Enfermedad Renal Cronica Terminal en pacientes adolescentes. Luporini et al (24) y
Guruparan et al (25) mencionan que hace algunos afios, este grupo de enfermedades
englobaba cuatro sindromes reconocidos: sindrome de Fechtner, sindrome de May-
Hegglin, sindrome de Sebastian y sindrome de Epstein. Todos estos sindromes se
caracterizaban por la presencia de macrotrombocitopenia, sin embargo, Neunert et al (26)
y Garcia (27) han sefialado que las enfermedades relacionadas con MYH9 representan
ahora una nueva entidad nosoldgica debido a que el cuadro clinico de los pacientes con
estas variantes puede evolucionar con el tiempo con aparicién de nuevos hallazgos
clinicos. Pueden ser fluctuantes tanto la gravedad como la frecuencia de los sintomas
pueden variar, lo que dificulta la clasificacion rigida de estos trastornos en sindromes
predefinidos. Ademas, Luporini et al (24) afiade que los cuatro sindromes previamente
identificados no capturan todas las manifestaciones potenciales que pueden surgir de las
variantes patogénicas heterocigotas de MYH9-RD. Esto sugiere que la gama de sintomas
y complicaciones asociadas con estas mutaciones pueden ser mas amplias y variadas de
lo que se pensaba inicialmente, lo que subraya la complejidad de esta enfermedad. Existe
correlacién entre lo manifestado con la evolucion del paciente, ya que su cuadro clinico
ha cambiado y progresado con el tiempo. Las complicaciones han sido graves e
impredecibles. Un ejemplo de esto es el desarrollo de diabetes mellitus
insulinodependiente, ademas de diversas patologias psicolégicas que no estan

documentadas en la literatura.

Bury etal (11) explica que el gen MYHO9, es responsable de codificar la proteina miosina-
9 no muscular. Esta proteina contribuye a la funcion celular y a la contraccion muscular
en varios tejidos del cuerpo, incluidos los rifiones, los 0jos y los oidos. La mutacion en el
gen MYHO tiene la capacidad de causar afectaciones en el funcionamiento y la estructura

de la proteina miosina-9, lo que a su vez puede afectar la funcién de las células en los
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rifiones y otros tejidos. La consecuencia de la misma es una alta variedad de problemas
de salud, en donde se incluye a la enfermedad renal cronicay otros trastornos relacionados
como es el caso el sindrome de Epstein también conocido como sindrome nefrético con
trombocitopenia. Araujo (10) aflade en la patogenia que en este gen existen mutaciones:
en el dominio motor, que es responsable de generar fuerza (NMIIA), estan asociadas con
un cuadro clinico mas grave; y en el dominio de varilla/cola, que esta involucrado en la
formacion de filamentos y tiende a causar formas mas leves de la enfermedad, explicando
en ambas mutaciones la agresividad de esta patogenia. En este caso clinico, el paciente
presenta no solo afectacion renal, sino también compromisos oculares y auditivos,
explicandose las mismas en el papel del gen MYH9 en cuanto a la funcién celular y

contraccion muscular.

Luporini et al (24) y Cyrus et al (6), correlacionan que un hallazgo principal en la
mutacion MYH9 es la macrotrombocitopenia con presencia de cuerpos de Dohle en
neutrofilos. Shirai et al (8) incluye como otro hallazgo la nefropatia que puede progresar
a enfermedad renal crénica terminal. Fulano (4) reporta que un factor de riesgo para
desarrollar enfermedad renal crénica es que en el gen MYH9 existe el polimorfismo
rs3752462. Rungrote Natesirinilkul et al (9) indica que otros hallazgos clinicos
caracteristicos son microhematuria, cataratas en edad juvenil o adulta e hipoacusia
neurosensorial. Toda la clinica descrita anteriormente presenta el paciente del caso clinico
expuesto: macrotrombocitopenia, enfermedad renal cronica terminal, cataratas en edad
juvenil e hipoacusia neurosensorial. Cabe mencionar, que se puede agregar COmo nuevo

hallazgos o complicacion a futuro la diabetes mellitus.

Baldeon (1) observa que la edad en la que se manifiesta la mutacion MYH9RD puede
variar ampliamente, aunque suele ser mas comun durante la infancia o la adolescencia
inicial. Lo que se evidencia en el presente caso clinico cuya afectacién se da en un
paciente pediatrico. No obstante, Conte et al (22) presentaron un caso clinico que
evidencia la posibilidad de que la enfermedad también aparezca en la edad adulta, lo que
indica que no se restringe a un intervalo especifico de edad, resaltando la importancia de
considerar la variabilidad en la edad de inicio de los sintomas al diagnosticar esta
condicion genética. Ademas, se subraya la relevancia de los antecedentes familiares de
trombocitopenia en la evaluacion de los pacientes, ya que existe una correlacion entre
esta afeccidn y la mutacion MYH9RD, con la trombocitopenia hereditaria, esta conexién

sugiere la significancia de una evaluacion exhaustiva de la historia médica familiar para
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comprender mejor el contexto genético y clinico de los pacientes afectados por esta

mutacion.

Baldeon (1) y Castillo et al (5) destacan que la mutacion MYH9RD puede incidir
emocional, social y culturalmente en la vida del paciente, abarcando desde limitaciones
fisicas derivadas de problemas renales o auditivos hasta un impacto emocional
considerable que incluye estrés, ansiedad, depresion y temores relacionados con el futuro.
La gestion adecuada de estas emociones se torna esencial para preservar un nivel 6ptimo
de bienestar integral, siendo importante abordar de manera integral tanto los aspectos
fisicos como los emocionales de la enfermedad para asi promocionar de manera general
el bienestar del paciente. Ejemplo de la repercusion negativa de esta mutacion en la
calidad de vida, es el caso expuesto en la que no solo tuvo una afectacion fisica sino
también emocional, llegando a desarrollar depresion, trastorno de estrés postraumatico y
ansiedad por lo cual se recalca la importancia de abordar este punto en pacientes en

situaciones similares.

Zhang et al (28) y Campos (16) han destacado la importancia del reconocimiento de
ciertos hallazgos en los frotis de sangre periférica para ayudar en el diagndstico del
trastorno MYH9. Especificamente, sefialan que la identificacion de cuerpos de inclusion
de granulocitos similares a los cuerpos de Déhle y plaquetas grandes/gigantes puede ser
indicativa de esta enfermedad. Estos hallazgos pueden proporcionar pistas valiosas para
orientar la evaluacién diagndstica en pacientes sospechosos de tener este trastorno. De
igual manera, se menciona que un método sensible para el diagnostico de este trastorno
es el estudio de la cadena pesada de miosina A no muscular mediante
inmunofluorescencia, la cual permite detectar la presencia de la proteina miosina-9 en
células sanguineas y puede ser Util para confirmar el diagndstico. A su vez, se destaca la
importancia del analisis genético para confirmar el diagndstico del trastorno MYH9, este
enfoque permite identificar mutaciones especificas en el gen y proporciona informacion

crucial sobre la causa subyacente del trastorno en un paciente dado.

Es importante destacar que el diagnostico del sindrome de MYH9 relacionado con
nefropatia MYH9RD no es sencillo, como lo sefiala Furlano (4) en su articulo; esta
enfermedad es subdiagnosticada, una observacién que coincide con los hallazgos de
Zhang et al (28) y Campos (16), quienes resaltan la importancia del diagnéstico genético
preciso. Ademas, Furlano (4) destaca que el diagndstico genético no solo permite

identificar en otros miembros del grupo familiar la patologia, sino que también brinda al
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paciente la oportunidad de recibir asesoramiento genético en caso de considerar un
embarazo. En el entorno en el que nos encontramos, enfrentamos dificultades para
satisfacer las necesidades mencionadas anteriormente debido a que las pruebas genéticas
dirigidas para detectar la mutacion MYH9RD no estan al alcance de toda la poblacién,
incluso cuando estas pruebas estan disponibles, su costo puede resultar excesivo para los
pacientes o para los sistemas de atencion médica. Esta situacion puede restringir la
capacidad de aquellos que no pueden costear las pruebas o que carecen de seguro médico
para obtener un diagndstico genético completo y preciso.

Watanabe (17) establece que el abordaje terapéutico de la mutacion MYH9RD vy las
afecciones asociadas se fundamenta en el manejo sintomatico y la prevencion de
complicaciones, dado que actualmente no existe un tratamiento especifico que cure esta
condicién genética. Es crucial proporcionar una atencién integral y realizar un
seguimiento regular de los pacientes para mejorar la calidad de vida y resultados clinicos.
El paciente a lo largo de su vida ha recibido tratamiento sintomatico y tratamiento acorde
a la complicacion presentada, a mas de recibir tratamiento para prevenir nuevas

complicaciones.

Furlano (3) destaca que, en el &mbito de la afectacion renal, el tratamiento dirigido al
sistema renina angiotensina aldosterona cuyo objetivo es inhibirlo ha mostrado mejoras
en la proteinuria, lamentablemente, como lo indican Serna et al (29) y Macher (21) en sus
estudios, no todos los ensayos clinicos han arrojado resultados favorables. Se plantea que
la heterogeneidad en la respuesta al tratamiento podria atribuirse a la diversidad de
variantes genéticas, algunas de las cuales podrian ser demasiado severas como para que

las medidas nefroprotectoras sean efectivas.

Smith (30), menciona que, cuando la ERC se encuentra en estadios avanzados, puede ser
necesario recurrir a procedimientos como la dilisis o incluso con la finalidad de mejorar
las condiciones de vida del paciente y su funcién renal se debe considerar un trasplante
de rifibn. No obstante, Macher (21) enfatiza que esta Gltima terapéutica debe de ser
prioritario en casos de afectacion terminal, ya que esto mejora las condiciones de vida del
paciente dando expectativas de supervivencia elevadas. Las contraindicaciones son poco
comunes, en pacientes pediatricos, por lo que este enfoque terapéutico deberia ser
propuesto y organizado lo mas pronto posible para poder asi disminuir o evitar la
necesidad de dilisis. Por otra parte, Matoses et al (23), respalda la perspectiva de Macher

al destacar que en nifios con insuficiencia renal cronica avanzada, el trasplante renal se
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posiciona como la opcion preferida en términos de tratamiento renal. Esto se debe a los
avances significativos en la inmunosupresion y en la atencion médica pediatrica, los
cuales han contribuido a mejorar tanto la supervivencia del paciente como la del injerto,
reduciendo la incidencia de episodios de rechazo agudo. El trasplante renal en el reporte
de caso expuesto fue un éxito terapéutico ya que como mencionaron los anteriores autores
al ser un paciente pediatrico, con esta intervencion se logré eliminar las dialisis mejorando
significativamente las condiciones de vida del paciente, permitiéndole realizar

actividades normales que antes se le limitaba como acudir a la escuela.
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PERSPECTIVA DEL PACIENTE

La representante del paciente indica que, pese a que el camino ha sido largo, se siente
muy agradecida por la atencién medica recibida en EEUU, menciona que a raiz del
trasplante de rifion la calidad de vida del paciente tuvo un cambio positivo a nivel clinico
como psicoldgico. Al dejar las dialisis semanales, las hospitalizaciones continuas y los
traumas de cada intervencion lograron recuperar su nifiez, “puede ir a la escuela y llevar
una vida lo mas posible normal”. Ademas, comenta que la ayuda psicoldgica que recibe
el paciente le ha permitido superar los miedos generados por la enfermedad y que los

controles continuos permiten que la enfermedad no progrese, sino se mantenga latente.
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CONCLUSIONES

El trabajo de investigacion logro cumplir el objetivo de reconocer la mutacion MYH9RD
como causa de Insuficiencia Renal Cronica Terminal en pacientes adolescentes. La ERC
causada por la mutacion en el gen MYH9, conocida como MYH9RD, es una afeccién
poco frecuente, y en Ameérica Latina hay pocos registros de ella, siendo escasa la
informacion disponible en Ecuador sobre su epidemiologia. Constituye una patologia
significativa ya que impacta las condiciones de vida del paciente de manera
negativamente. EI compromiso renal progresivo asociado con MYH9RD puede llevar a
graves complicaciones, un ejemplo de tal es la afectacion renal. Ademas del impacto
fisico, MYH9RD puede tener consecuencias emocionales y sociales significativas para
los pacientes y sus familias, debido a la carga de la enfermedad, cambios en el estilo de

vida y los tratamientos necesarios.

Aunque MYH9RD sea poco comun, su efecto negativo en las condiciones de vida del
paciente es notables, aqui radica la importancia de realizar futuras investigaciones para
poder asi brindar alternativas terapéuticas para esta condicion. Al existir poca
informacion sobre esta mutacion, el presente caso clinico se posiciona como un avance
importante en el area de la medicina y la genética, ya que permite conocer la relacion
entre la mutacion del gen MYH9RD vy la aparicién de la enfermedad renal cronica
terminal, contribuyendo a los médicos a predecir el prondstico de los pacientes afectados
y a realizar un seguimiento mas cercano para gestionar adecuadamente la progresion de

la patologia.
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ANEXOS

Anexo 1. Sintesis de la enfermedad.

Evaluacion Inicial del paciente

Paciente masculing 12 afios de edad.

*  Historizl medico: macrotrombocitopenia, mutacion en el zen MYHORD, anamia, hipertension
arterizl, queratocona & hipeacusia neurosensorial bilateral.
Intervenciones pasadas v tratamisntos: transfusion de 2 concentrados de glabulos rojos.
Comorbilidades: trastormo depresivo, ansiedad v trastorno de estrés postraumatico.

Examen Fisico

Palidez generalizada equimosis dizeminadas en tode el cuerpo v temblor fine en extremidades
superiores & inferiores.

Linea de tiempo

2009- macrotrombocitopenia’ 2014- mutacion gen MYHIRED / 201 8- anemiz, hipertenszion arterial,
gqueratocono, hipoacusiz neurosensorial bilateral / 2019- Insuficiencia renal presuntiva’ 2021-
Ingnficiencia remal crdmica, inicio de dializiz peritoneal com colocacion de catétsr tenkoff,
hemorragiz auditiva, hemorragia digestiva alta, hemis histal Hill 3, osteomislitis agnda, neumaonta

bacteriana / 2022- trazplants de rifidn / 2023- Diabetes hlellitnz, TEPT, deprasion v ansiedad /

2024- Diabetes hMellitus insulinodependiente.

L

Evaluacion diagnostica

Gglavules rojos 1076/ L, plaguetas de 48.000 1073 /1L, hemoelobing 3.5 g/dL, hematocritol 5.4 %,
TP 12.80 segundos v fibrindgenc 463me/'dl, amilaza 3280 UL, lipasa 1373 101, urea 1831 mg'dl,
cragtining 7.47 mg/dl, fosfatasa alcaling §62.0 U, LDH 431.0 U/, Calcio 6.2mg/dl v fosforo 9.4
mg'dl, dimero d 1.5 ug/ml, mioglobina 104.10 nz'mL, creatinfosfoquinaszz 331.00 UL, pH 7.124,
PCOL 14 4mmhz, PO2 53 8mmhs, Het 15.2%, kkb 19 4%, LAC 1.08mg/dL, Cl+ 110.5 mmalL.

Intervencion terapéuntica inicial

k)

Intervenciones terapeénticas

Farmacologice: Tres concentrados de globulaz rojos por 3 dias: Un concentrade plaguetario
intravengso STAT: Carbonato de calcio 430G wia oral cada 12 horas: Gluconato de calcio
100mz/min intravenszo STAT: Caleitriol 0.5 mg viz orzl cada 12 horzs: Losartan 50mg via orzl
cadz 12 horas: Paracetamol 10 mz/ml intravencso debido a alza tarmica STAT: Acido
Tramexamico 430 mg imtravenosa cadz § horas: Hidrocortizana 200 mz IV STAT: Fitomenadiona
10 mg/'ml IM STAT: Dextrosza 5% En Agua + 90meq de Bicarbonato de Sadio + 20 Meg de
clorurs de potasio STAT: Enalapril 10 mg viz oral cada 12 horas: Metamizol 573mz cada 6 horas:
Paolistilenzglicol debido a impactacion fecal STAT: Omeprazol 40 mg intrevenoso cada 12 horas.

Quirtrgico: calocacion de catéter da Tenkoff para dializsiz paritoneal.

Visitas de seguimiento ¥ evaluacién de resultados e intervenciones

w

Vizitas de Seguimisnto

Trasplante renal de donante fallecido.

El paciente ha respondido favorablements al tratamiento. En la acmalidad se encuentra con
vigilanciz médica continuz.

Redaccion de informe de caso siguiendo las pautas de CARE
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Anexo 2. Exadmenes de laboratorio.

HEMATOLOGIA
GLOBULOS BLANCOS 8.4 10"3/uL [5.0-10.0]
NEUTROFILOS % *  59.10 % [ 25.00 - 43.00 ]
LINFOCITOS % *  27.30 % [ 32.00 - 61.00 ]
MONOCITOS % * 810 % [3.00-8.00]
EOSINOFILOS % 4.80 % [1.50-6.00]
BASOFILOS % 0.70 % [0.50-1.00]
NEUTROFILOS 4.94 10"3/uL
LINFOCITOS 2.28 10"3/uL
MONOCITOS 0.68 10"3/uL
EOSINOFILOS 0.40 10"3/uL
BASOFILOS 0.06 10"3/uL
RECUENTO DE PLAQUETAS ()] 10"3/uL [ 140.0 - 450.0 ]
RECUENTO MANUAL DE PLAQUETAS:
48.000 Cels/mm3
MPV fL
GLOBULOS ROJOS * 19 10"6/uL [4.1-55]
HEMOGLOBINA ** 55 g/dL [12.0-15.0]
HEMATOCRITO ** 154 % [38.0-47.0]
MCV 82.8 fL [80.0-90.0]
MCH 29.6 pg [24.0-32.0]
MCHC 35.7 g/dL [28.0-36.0]
RDW - CV 14.2 % [11.5-16.0]
RDW - SD 42.2 fL [37.0-51.0]
RECUENTO DE RETICULOCITOS 2.4 %

FRACCION DE RETICULOCITOS INMADUROS 9.4 %



TIEMPO DE PROTROMBINA (T.P) + INR

TP
TP %

INR

TIEMPO PARCIAL DE TROMBOPLASTINA
FIBRINOGENO

COAGULACION
* 1380
71.200
1.270
41.50
* 468

BIOQUIMICA SERICA.

seg. [10.00-13.50]
%

[0.000 - 2.000 ]
seg [20.00 - 45.00 ]
mg/dL [196-428]

VALIDADO POR: LCDO. FABLAN MENDEZ .
26/02/2021 23:39:36

PROTEINAS TOTALES SERICAS 6.9 g/dL [66-8.7]

GLUCOSA SERICA EN AYUNAS 90.9 mg/dl [70.0-100.0]

UREA SERICA * 1931 mg/dl [10.0-50.0]

CREATININA SERICA ** 747 mg/dl [0.52-0.79]

ACIDO URICO SERICO 5.7 mg/dl [34-7.0]

BILIRRUBINAS

BILIRRUBINA TOTAL 0.3 mg/dl [0.0-11]

BILIRRUBINA DIRECTA 0.1 mg/dl [0.0-0.3]

BILIRRUBINA INDIRECTA 0.2 mg/dl [0.0-0.8]

ALBUMINA SERICA 4.4 g/dL [3.8-54]

GLOBULINA SERICA 2.5 g/dL [20-3.0]

INDICE A/G 1.7 mg/dL

TGO 10.7 Ui [0.0-40.0]

TGP 18.2 ui [0.0-50.0]

GGT 41.0 ui [7.0-50.0]

AMILASA * 3280 uin [28.0-100.0]

LIPASA * 1375 ui [13.0-60.0]
PARAMETROS RESULTADOS UNIDADES VALOR REFERENCIA
FOSFATASA ALCALINA * 662.0 i [0.0-400.0]
LDH * 4310 UL [120.0-250.0]
PCR CUANTITATIVO ULTRASENSIBLE 0.0 mg/L [0.0-6.0]

o Vtrep .
VALIDADO POR: LCDA. ELISA ARMIIOS .
26/02/2021  23:26:32
ELECTROLITOS.
SODIO SERICO 138.00 mmol/L [ 135.00 - 148.00 ]
POTASIO SERICO 3.75 mmol/L [3.50-5.30]
CLORO SERICO 104.9 mmol/L
CALCIO SERICO ** 6.2 mg-dl [8.1-10.2]
FOSFORO SERICO * 9.4 mg/dL [3.2-5.7]
MAGNESIO SERICO 2.2 mg/di [1.2-25]
VALIDADO POR: LCDA. ELISA ARMIIOS .
26/02/2021  23:26:32
INMUNOLOGIA.

PROCALCITONINA ( PCT ) 0.131 ng/mi [>=0.046]
VALOR DE REFERENCIA:
0.046 o menos: negativo para infeccidn bacteriana
0.047 - 0.500 representa bajo riesgo de sepsis severa y/o shock séptico
> 2.000 representa alto riesgo de sepsis severa y/o shock séptico.
FERRITINA 35.68 ng/mi [28.00 - 390.00]

26/02/2021 23:26:32

GASOMETRIA

vBE -17.4 mmol/L
vctCO2(P) 223 vol%
vpH * 7.194 [7.350 - 7.450 ]
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vPCO2
vPO2
vcHCO3
vS02(c)
vBEecf
vcHCO3st
vHct
vBB
vctCO2
vpHst
vH+
vpHt
vH+t
vPCO2t
vPO2t
vBEact
vP/F
vMCHC
vOsm
vCOHb
vHHb
vMetHb
vGlu
vlac
vNa+

vCl+

24.4
53.8
9.2
75.8
-18.9
10.9
15.2
26.7
6.4
7.058
64.0
7.207
62.10
23.4
50.2
-17.6
256.1
37.1
277.00
1.0
19.4
0.2
95.70
1.06
138.3
110.5

mmHg
mmHg
mmol/L
D)"D
mmol/L
mmol/L
U/D
mmol/L
mmol/L

nmol/L

nmol/L
mmHg
mmHg
mmol/L
mmHg
g/dL
mOsm/kg
D}’D

cyﬂ

cyﬂ
mg/dL
mg/dL
mmol/L
mmol/L
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[32.0-48.0]
[83.0-108.0]

[36.0-53.0]

[0.0-3.0]
[00-29]
[00-15]
[63.00 - 96.00 ]
[5.00-13.00]
[136.0-145.0]
[98.0-107.0]
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Anexo 3. Reporte médico sobre mutacion MYH9RD

Mount Sinzi Department of Pediatrcs Tel: 212241.6187
Kravis Children's Hospital Fax: 212.426.1972
Division of Nephrology and Hypertension ~— mountsnaioeg
One Gustave L Levy Place. Box 1664

New York, NY 10029-6574

Thursday, August 04, 2022
To Whom It May Concern,

Justin Sandoval (DOB: 2/13/2009) is my patient and has been under my care since
December 2021. | am intimately familiar with his history and with the functional limitations
imposed by his disability. Justin has a medical history significant for end stage renal disease
secondary to MYHIRD mutation, bilateral hearing loss, hypertension, left ventricular
hypertrophy, left ventricular dilation, malnutrition of moderate degree, and anemia. Justin
underwent a deceased donor kidney transplant on 5/31/22. Justin meets the definition of
disability under the American with Disabilities Act, the Fair Housing Act, and the
Rehabilitation Act of 1973.

There are many psychosocial stressors related to kidney transplant which includes PTSD,
anxiety, depression, and feelings of guilt. Justin has been receiving ongoing therapy to
address the trauma related to transplant. In order to address these symptoms, it is in my
professional opinion that Justin would benefit from an emotional support animal that will
assist with his coping.

If you have any questions or need any additional information, please do not hesitate to
contact me via phone at 646.823.0145 or by email at Victoria.hartman@mountsinai.org.

Sincerely,
Electronically signed by:
Victoria Hartman, LCSW

Licensed Clinical Social Worker
License Number: 086039-1
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