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SUJETO. ANTECEDENTES PERSONALES

Mujer de 66 aios:
> Antecedentes familiares de Sindrome de Raynaud.
> Antecedentes personales:

o Hipertension Arterial.

> Enfermedad de Graves Basedow tratada mediante tiroidectomia.
° Anemia ferropénica.
> Estudio en Reumatologia: Positividad débil para

> Factor reumatoide.

> Anticuerpos anti-centromero.



CUADRO CLINICO INICIAL

1. Diagnastico de Hipertensidn Arterial:
> Julio de 2020.
° |nicio de calcioantagonistas y seguimiento por MAP.

2. Atenciones multiples en Urgencias:
> Agosto de 2020:

1. Hipertensidn arterial de inicio subito mal controlada + cefalea sin datos
de alarma.

2. Refractaria a optimizacion de tratamiento con calcioantagonistas e IECAs.
3. Pruebas complementarias repetidamente sin hallazgos patoldgicos.

3. Ingreso final en Nefrologia:
> Septiembre de 2020.

1. Fracaso renal agudo + Sobredosificacion de benzodiacepinas > Bajo nivel
de consciencia.

2. Persistencia de hipertension arterial de dificil control.




EXPLORACION FISICA

Exploracién neuroldgica:
o Bradipsiquia sin signos de focalidad neurolédgica.

Auscultacion cardiaca: —
o Ritmica sin soplos ni extratonos.

Auscultacion pulmonar:
> Hipofonesis basal derecha sin signos de broncoespasmo u ocupacidn
alveolar.

Abdomen:
° Sin signos de irritacion peritoneal ni otros hallazgos patoldgicos.

Miembros inferiores:
> Edemas bimaleolares con minima fovea sin signos de trombosis
venosa profunda.



PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

En Urgencias:
° Pruebas de Imagen:
° Radiografia de Térax: No consolidaciones parenquimatosas ni derrame pleural.
o TAC Craneal: Sin hallazgos patolégicos.
> Electrocardiograma: Ritmo sinusal a 87 lpm. QRS estrecho. PR en rango. Sin alteraciones agudas de la repolarizacion. Eje normal.
> Bioquimica:
o Deterioro de funcion renal ----- > Ascenso de creatinina hasta 1,5 mg/ dL (0,8-1,2 mg/dL).
> Hemograma:
° Anemia microcitica hipocrémica (Hb 8,6 g/dL; VCM 82; % hipocromos 17,2; RDW 15,1%).
o Trombacitopenia de novo (102.000 u/ mm3).

En Planta de Nefrologia:
° Autoinmunidad:
° Descenso del complemento C4.
° Positividad para p-ANCA. Positividad unica para anticuerpos anticentrémero.

> Estudio Hormonal: Sin alteraciones. Catecolaminas en orina negativas.
> Estudio de Orina 24 horas: Hematuria con cilindros hematicos. Proteinuria en rango no nefrético (800 mg/24h).
> Pruebas de Imagen: Ecografia de aparato urinario (Doppler renal) sin hallazgos patolégicos.




PROGRESION DE CUADRO CLINICO

Desarrollo de insuficiencia respiratoria aguda en 6 horas.
> Necesidades elevadas de oxigenoterapia.

o Desarrollo de infiltrados alveolares bilaterales.
o Fendmenos de hemoptisis masiva.
o HEMORRAGIA ALVEOLAR DIFUSA.

Identificacion de Sindrome Renopulmonar.
> Ciclofosfamida y corticoterapia intravenosa con metilprednisolona.
> Sesiones de plasmaféresis.

> Evolucion clinica térpida durante las 72 horas siguientes con
necesidad de Ingreso en UCI:

o 1. Intubacion orotraqueal y ventilacion mecanica invasiva.
> 2. Soporte vasoactivo.
o 3. Terapia renal sustitutiva con hemadidlisis.



CAUSAS DE HEMORRAGIA ALVEOLAR
DIFUSA

Con capilaritis pulmonar:
o Sindrome de Goodpasture
> Lupus Eritematoso Sistémico

> Poliangeitis con granulomatosis.

° Poliangeitis microscépica

> Nefropatia asociada a IgA

> Enfermedad de Behcet

° Purpura de Schonlein-Henoch

o Tratamiento con Difenilhidantoina

Sin presencia de capilaritis pulmonar: -Trasplante de médula ésea -Amiloidosis cardiaca -Daiio alveolar
difuso - Coagulacion intravascular diseminada -Crioglobulinemia mixta esencial -Linfangioleiomiomatosis -
Hemangiomatosis pulmonar -Angiosarcoma pulmonar -Enfermedad veno-oclusiva pulmonar -Esclerosis
tuberosa




SINDROMES RENOPULMONARES

©Hemorragia alveolar difusa y glomerulonefritis rapidamente progresiva.

© Incidencia relativamente baja (2/100.000 habitantes).

© Mas frecuentes en hombres entre 40-55 aiios.

© Origen autoinmunitario con elevada mortalidad.

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

© Pertenecen a entidades autoinmunes sistémicas, diferenciables por perfil de autoinmunidad:
> 1. Sindrome de Goodpasture: Anticuerpos anti-membrana basal contra el colageno IV.
o 2. Lupus eritematoso: Descenso de C4 y anticuerpos anti ADN bicatenario.
° 3. Poliangeitis microscopica: ANCA con patrén perinucleolar (anti-mieloperoxidasa).
° 4. Poliangeitis con granulomatosis: ANCA con patrdn citoplasmatico (anti-proteinasa 3).



HIPOTESIS DIAGNOSTICA

Y S| ESTUVIERAMOS ANTE UN CUADRO AUTOINMUNE OVERLAP CON
CRISIS RENAL ESCLERODERMICA ATIPICA?

© CUADRO OVERLAP: POLIANGEITIS MICROSCOPICA + CRISIS RENAL ESCLERODERMICA.

© A FAVOR:
° Falta de respuesta a inmunosupresion.
o Debut con hipertension arterial como dato princeps.
> Antecedentes familiares de fenomeno de Raynaud
° Positividad intermitente para anticuerpos anticentromero.
> Anatomia Patoldgica.

© EN CONTRA:
° Presencia de hemorragias alveolares.

° Negatividad para el anticuerpo antiARN polimerasa .
o Evolucion larvada del cuadro clinico.
o Ausencia de respuesta a IECAs.




¢ES UNA POLIANGEITIS MICROSCOPICA...?




POLIANGEITIS MICROSCOPICA

© Entre 9 y 94 casos por millén de habitantes.

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

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

© Diversos grados de glomerulonefritis con hematuria y proteinuria.

© Uveitis y afectacion del sistema nervioso periférico.

© Manifestaciones cutdaneas en 30-50% de los pacientes:
° Purpura en miembros inferiores.

> Pioderma gangrenoso o eritema nodosa.



¢ES UNA CRISIS RENAL ESCLERODERMICA...?




CRISIS RENAL ESCLERODERMICA

© 20% de los sujetos con esclerosis sistémica; infrecuente si esclerosis cutanea limitada.

© Presentacion infrecuente en las formas CREST.

© En los primeros 3 anos del diagndstico de esclerosis sistémica difusa.

© Asociada a:
> Extension cutanea rapidamente progresiva.

o Tratamiento previo con ciclosporina y corticoterapia.
° Presencia de anticuerpos anti ARN polimerasa liI.




CRISIS RENAL ESCLERODERMICA

© Cuadro clinico tipico
> Hipertension Arterial maligna con Retinopatia Hipertensiva.

> Anemia Hemolitica Microangiopatica.
> Trombocitopenia.
> Sedimento urinario con proteinuria en rango no nefrético (500-1.000 mg/24h)

© Desarrollo de insuficiencia renal terminal en meses.

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

© Infrecuentes

> Edema pulmonar
° Insuficiencia cardiaca refractaria
> Encefalopatia hipertensiva
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Abstract

Systemic sclerosis (35) is a chronic, connective tissue disorder that can affect the skin, subcutaneous
tissues, and internal organs. There are two different categories of 55, limited cutaneous systemic
sclerosis (LCSS) and diffuse cutaneous systemic sclerosis (DCS5). One of the most fearful situations
faced in DCSS is scleroderma renal crisis (SRC). This is a rare but potentially life-threatening
complication characterized by an acute, usually symptomatic, increase in blood pressure, rise in serum
creatinine levels, oliguriz, and thrombaotic microangiopathic changes. Pulmanary involvement in the
setting of SCR is an even more rare combination and usually can progress into acute hypoxic
respiratory failure and lead to worse outcomes. We present herein a case of scleroderma renal crisis
complicated with diffuse pulmonary hemaorrhage.

Keywords: angictensin-converting enzyme inhibitor; diffuse alveclar hemorrhage; glucocorticoids;
scleroderma renal crisis; systemic sclerosis.
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Abstract

Scleroderma associated Pulmonary-Renal Syndrome is a rare but severe complication with a poor
prognosis and high mortality. A high index of suspicion is needed far early recognition of this
potential complication in patients with systemic sclerosis and institution of appropriate treatment.
With more data showing an increased association between scleroderma and malignancy, &
heightened vigilance should also be exercised in patients with malignancy and scleroderma-like
presentation. We repart of a case rapid onset systemic sclerosis complicated by acute renal failure and
diffuse alveclar hemorrhage in a woman with stage |IB right breast cancer and elevated RMA
Palymerase Ill 1IgG Ab. To cur knowledge, this the first case of a patient with breast cancer associated
with systemic sclerosis and pulmonary-renal syndrome.

Keywords: Breast cancer; Diffuse alveolar hemaorrhage; Pericardial effusion; Pleural effusion; Positive
anti-RNA paolymerase |1 Ab; Pulmonary-renal syndrome; Scleraderma renal crisis; Systemic sclerosis,



CARACTERISTICAS COMUNES

LABORATORIO:

Elevacion de LDH

Descenso de componentes del complemento C3 y C4.
Positividad para ARN-polimerasa lll.

o

o

o

o

EPIDEMIOLOGIA:
Empleo de corticoterapia previa.
Edad entre 55-65 aios.
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OUTCOMES:

> Destaca empleo de inhibidores de la enzima convertidora de la angiotensina.

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



ESTRATEGIAS DIAGNOSTICAS SIGUIENTES

© Determinacion de anticuerpos anti ARN polimerasa lll
> Negativos.

© Biopsia Renal
° Inflamacion glomérulo-tubular y engrosamiento de la intima vascular.

Depasito lineal de IgG en membrana basal: Enfermedad de Goodpasture.

Depaosito granular de inmunocomplejos: Lupus Eritematoso.

Engrosamiento y proliferacién de la Capa intima con desarrollo de necrosis en capas de cebolla.

> Crisis Renal Esclerodérmica. g T T @R

Ausencia de inmunocomplejos. Glomerulonefritis pauciinmune:

> Poliangeitis Microscopica

> Poliangeitis con Granulomatosis.
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ESTRATEGIAS TERAPEUTICAS SIGUIENTES

© Reduccion de inmunosupresion.

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

© Inicio de inmunosupresion bioldgica con Rituximab.

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




CURSO CLINICO

© Evolucidn clinica torpida durante los 2 meses siguientes:

> Deterioro progresivo de la funcion renal con ascenso de creatinina a 4-5 mg/dL.
° Desarrollo de anuria.

> Necesidad de incremento de terapia renal sustitutiva.
° Incremento de necesidades de plasmaferesis.

Incremento de anemia y necesidades transfusionales.
Reduccién de compliance pulmonar.
> Dificultades para mantener la ventilacion mecanica invasiva.

Desarrollo de neumonias asociadas a ventilacion mecanica invasiva.
o Multiples ciclos de vancomimicina-piperacilina-tazobactam + linezolid-meropenem.

Desarrollo de enfisema toracico por baropresion.

o

o

o

o

© Limitacidn de esfuerzo terapéutico con éxitus.



PUNTOS CLAVE

> Ausencia de respuesta para todas las medidas terapéuticas iniciadas.

> Negatividad para anticuerpos anti ARN lll polimerasa.
> Desarrollo rapido en dias de cuadro clinico.
> Serologia variante

> Descenso del complemento.

> Positividad para ANCA con patron perinucleolar.
> Positividad intermitente para anticuerpos anti-centromero.



CONCLUSIONES

© Ciertos sindromes renopulmonares refractarios a inmunaosupresion podrian ser resultado de
coexistencia de diversas entidades autoinmunes incluyendo crisis renal esclerodérmica.

© La alta sospecha diagndstica inicial, la rapida realizacion de pruebas diagndsticas invasivas
(biopsias) y la rapida instauracion de principales medidas terapéuticas (IECAs/ plasmaféresis/
bioldgicos) serian fundamentales para evitar desenlaces fatales.
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