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SUJETO. ANTECEDENTES PERSONALES
Mujer de 66 años:
◦ Antecedentes familiares de Síndrome de Raynaud.

◦ Antecedentes personales:
◦ Hipertensión Arterial.

◦ Enfermedad de Graves Basedow tratada mediante tiroidectomía. 

◦ Anemia ferropénica.

◦ Estudio en Reumatología: Positividad débil para 

◦ Factor reumatoide.

◦ Anticuerpos anti-centrómero. 



CUADRO CLÍNICO INICIAL
1. Diagnóstico de Hipertensión Arterial:

◦ Julio de 2020.

◦ Inicio de calcioantagonistas y seguimiento por MAP. 

2. Atenciones múltiples en Urgencias:

◦ Agosto de 2020:

1. Hipertensión arterial de inicio súbito mal controlada + cefalea sin datos 
de alarma.

2. Refractaria a optimización de tratamiento con calcioantagonistas e IECAs. 

3. Pruebas complementarias repetidamente sin hallazgos patológicos. 

3. Ingreso final en Nefrología:

◦ Septiembre de 2020. 

1. Fracaso renal agudo + Sobredosificación de benzodiacepinas→ Bajo nivel 
de consciencia. 

2. Persistencia de hipertensión arterial de difícil control. 



EXPLORACIÓN FÍSICA
Exploración neurológica:

◦ Bradipsiquia sin signos de focalidad neurológica.

Auscultación cardíaca:

◦ Rítmica sin soplos ni extratonos. 

Auscultación pulmonar:

◦ Hipofonesis basal derecha sin signos de broncoespasmo u ocupación 
alveolar. 

Abdomen:

◦ Sin signos de irritación peritoneal ni otros hallazgos patológicos. 

Miembros inferiores:

◦ Edemas bimaleolares con mínima fóvea sin signos de trombosis 
venosa profunda.



PRUEBAS COMPLEMENTARIAS
En Urgencias:
◦ Pruebas de Imagen:

◦ Radiografía de Tórax: No consolidaciones parenquimatosas ni derrame pleural.

◦ TAC Craneal: Sin hallazgos patológicos. 

◦ Electrocardiograma: Ritmo sinusal a 87 lpm. QRS estrecho. PR en rango. Sin alteraciones agudas de la repolarización. Eje normal.

◦ Bioquímica: 
◦ Deterioro de función renal ----->  Ascenso de creatinina hasta 1,5 mg/ dL (0,8-1,2 mg/dL).

◦ Hemograma:
◦ Anemia microcitica hipocrómica (Hb 8,6 g/dL; VCM 82;  % hipocromos 17,2; RDW 15,1%).

◦ Trombocitopenia de novo (102.000 µ/ mm3). 

En Planta de Nefrología:
◦ Autoinmunidad:

◦ Descenso del complemento C4. 

◦ Positividad para p-ANCA. Positividad única para anticuerpos anticentrómero.

◦ Estudio Hormonal: Sin alteraciones. Catecolaminas en orina negativas. 
◦ Estudio de Orina 24 horas: Hematuria con cilindros hemáticos. Proteinuria en rango no nefrótico (800 mg/24h). 
◦ Pruebas de Imagen: Ecografía de aparato urinario (Doppler renal) sin hallazgos patológicos. 



PROGRESIÓN DE CUADRO CLÍNICO
Desarrollo de insuficiencia respiratoria aguda en 6 horas.
◦ Necesidades elevadas de oxigenoterapia.

◦ Desarrollo de infiltrados alveolares bilaterales.

◦ Fenómenos de hemoptisis masiva. 

◦ HEMORRAGIA ALVEOLAR DIFUSA.

Identificación de Síndrome Renopulmonar.

◦ Ciclofosfamida y corticoterapia intravenosa con metilprednisolona.

◦ Sesiones de plasmaféresis. 

◦ Evolución clínica tórpida durante las 72 horas siguientes con 
necesidad de Ingreso en UCI:

◦ 1. Intubación orotraqueal y ventilación mecánica invasiva. 

◦ 2. Soporte vasoactivo. 

◦ 3. Terapia renal sustitutiva con hemodiálisis. 



CAUSAS DE HEMORRAGIA ALVEOLAR 
DIFUSA
Con capilaritis pulmonar:
◦ Síndrome de Goodpasture 

◦ Lupus Eritematoso Sistémico 

◦ Poliangeítis con granulomatosis.

◦ Poliangeitis microscópica 

◦ Nefropatía asociada a IgA 

◦ Enfermedad de Behcet

◦ Púrpura de Schonlein-Henoch

◦ Tratamiento con Difenilhidantoína

Sin presencia de capilaritis pulmonar: -Trasplante de médula ósea -Amiloidosis cardíaca -Daño alveolar 
difuso - Coagulación intravascular diseminada -Crioglobulinemia mixta esencial -Linfangioleiomiomatosis -
Hemangiomatosis pulmonar -Angiosarcoma pulmonar -Enfermedad veno-oclusiva pulmonar -Esclerosis 
tuberosa



SÍNDROMES RENOPULMONARES
©Hemorragia alveolar difusa y glomerulonefritis rápidamente progresiva. 

© Incidencia relativamente baja (2/100.000 habitantes).

© Más frecuentes en hombres entre 40-55 años.

© Origen autoinmunitario con elevada mortalidad. 

© Tratamiento inmunosupresor: Corticoterapia Ciclofosfamida y Agentes Biológicos (Rituximab)

© Pertenecen a entidades autoinmunes sistémicas, diferenciables por perfil de autoinmunidad: 
◦ 1. Síndrome de Goodpasture: Anticuerpos anti-membrana basal contra el colágeno IV.

◦ 2. Lupus eritematoso: Descenso de C4 y anticuerpos anti ADN bicatenario. 

◦ 3. Poliangeítis microscópica:  ANCA con patrón perinucleolar (anti-mieloperoxidasa).

◦ 4. Poliangeítis con granulomatosis: ANCA con patrón citoplasmático (anti-proteinasa 3).



HIPÓTESIS DIAGNÓSTICA
¿Y SI ESTUVIÉRAMOS ANTE UN CUADRO AUTOINMUNE OVERLAP CON 
CRISIS RENAL ESCLERODÉRMICA ATÍPICA?

© CUADRO OVERLAP: POLIANGEÍTIS MICROSCÓPICA + CRISIS RENAL ESCLERODÉRMICA.

© A FAVOR:
◦ Falta de respuesta a inmunosupresión. 

◦ Debut con hipertensión arterial como dato prínceps. 

◦ Antecedentes familiares de fenómeno de Raynaud 

◦ Positividad intermitente para anticuerpos anticentrómero. 

◦ Anatomía Patológica.

© EN CONTRA:
◦ Presencia de hemorragias alveolares. 

◦ Negatividad para el anticuerpo antiARN polimerasa III. 

◦ Evolución larvada del cuadro clínico. 

◦ Ausencia de respuesta a IECAs.



¿ES UNA POLIANGEÍTIS MICROSCÓPICA…?



POLIANGEÍTIS MICROSCÓPICA
© Entre 9 y 94 casos por millón de habitantes. 

© Sujetos caucásicos. 

© Presencia de p-ANCA en el 80-90% de los pacientes. 

© Desarrollo de enfermedades pulmonares intersticiales e hipertensión pulmonar. 
◦ Hemorragia alveolar difusa en un 5-45%. 22% en una serie de 144 casos. 

© Diversos grados de glomerulonefritis con hematuria y proteinuria. 

© Uveítis y afectación del sistema nervioso periférico. 

© Manifestaciones cutáneas en 30-50% de los pacientes:
◦ Púrpura en miembros inferiores.

◦ Pioderma gangrenoso o eritema nodosa. 



¿ES UNA CRISIS RENAL ESCLERODÉRMICA…?



CRISIS RENAL ESCLERODÉRMICA
© 20% de los sujetos con esclerosis sistémica; infrecuente si esclerosis cutánea limitada. 

© Presentación infrecuente en las formas CREST. 

© En los primeros 3 años del diagnóstico de esclerosis sistémica difusa.

© Asociada a:
◦ Extensión cutánea rápidamente progresiva.

◦ Tratamiento previo con ciclosporina y corticoterapia.

◦ Presencia de anticuerpos anti ARN polimerasa III.



CRISIS RENAL ESCLERODÉRMICA
© Cuadro clínico típico
◦ Hipertensión Arterial maligna con Retinopatía Hipertensiva. 

◦ Anemia Hemolítica Microangiopática. 

◦ Trombocitopenia. 

◦ Sedimento urinario con proteinuria en rango no nefrótico (500-1.000 mg/24h)

© Desarrollo de insuficiencia renal terminal en meses. 

© Tratamiento con IECAs. Terapia experimental con plasmaféresis, análogos de prostaglandinas 
y antagonistas del receptor de la endotelina. 

© Infrecuentes
◦ Edema pulmonar

◦ Insuficiencia cardíaca refractaria

◦ Encefalopatía hipertensiva





CARACTERÍSTICAS COMUNES
◦ LABORATORIO:

◦ Elevación de LDH

◦ Descenso de componentes del complemento C3 y C4. 

◦ Positividad para ARN-polimerasa III. 

◦ EPIDEMIOLOGÍA: 

◦ Empleo de corticoterapia previa. 

◦ Edad entre 55-65 años. 

◦ OUTCOMES:
◦ Destaca empleo de inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina. 

◦ También ciclofosfamida, plasmaféresis y en casos seleccionados, corticoterapia intravenosa. 



ESTRATEGIAS DIAGNÓSTICAS SIGUIENTES
© Determinación de anticuerpos anti ARN polimerasa III
◦ Negativos.

© Biopsia Renal
◦ Inflamación glomérulo-tubular y engrosamiento de la íntima vascular. 

◦ Depósito lineal de IgG en membrana basal: Enfermedad de Goodpasture.

◦ Depósito granular de inmunocomplejos: Lupus Eritematoso. 

◦ Engrosamiento y proliferación de la Capa Íntima con desarrollo de necrosis en capas de cebolla: 

◦ Crisis Renal Esclerodérmica.

◦ Ausencia de inmunocomplejos. Glomerulonefritis pauciinmune: 

◦ Poliangeítis Microscópica

◦ Poliangeítis con Granulomatosis. 



ESTRATEGIAS TERAPÉUTICAS SIGUIENTES
© Reducción de inmunosupresión.

© Inicio de tratamiento con IECAs. Optimización de tratamiento con ARA-II.

© Inicio de inmunosupresión biológica con Rituximab. 

© Empleo de análogos de las prostaglandinas e inhibidores del receptor de la endotelina.



CURSO CLÍNICO
© Evolución clínica tórpida durante los 2 meses siguientes:
◦ Deterioro progresivo de la función renal con ascenso de creatinina a 4-5 mg/dL.

◦ Desarrollo de anuria. 

◦ Necesidad de incremento de terapia renal sustitutiva.

◦ Incremento de necesidades de plasmáferesis.

◦ Incremento de anemia y necesidades transfusionales.

◦ Reducción de compliance pulmonar. 
◦ Dificultades para mantener la ventilación mecánica invasiva. 

◦ Desarrollo de neumonías asociadas a ventilación mecánica invasiva. 
◦ Múltiples ciclos de vancomimicina-piperacilina-tazobactam + linezolid-meropenem. 

◦ Desarrollo de enfisema torácico por baropresión. 

© Limitación de esfuerzo terapéutico con éxitus. 



PUNTOS CLAVE
◦ Ausencia de respuesta para todas las medidas terapéuticas iniciadas. 

◦ Negatividad para anticuerpos anti ARN III polimerasa. 

◦ Desarrollo rápido en días de cuadro clínico. 

◦ Serología variante

◦ Descenso del complemento. 

◦ Positividad para ANCA con patrón perinucleolar.

◦ Positividad intermitente para anticuerpos anti-centrómero. 



CONCLUSIONES
© Ciertos síndromes renopulmonares refractarios a inmunosupresión podrían ser resultado de 
coexistencia de diversas entidades autoinmunes incluyendo crisis renal esclerodérmica. 

© La alta sospecha diagnóstica inicial, la rápida realización de pruebas diagnósticas invasivas 
(biopsias) y la rápida instauración de principales medidas terapéuticas (IECAs/ plasmaféresis/ 
biológicos) serían fundamentales para evitar desenlaces fatales. 
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