
	Poliangitis microscópica como síndrome pulmón-riñón. Reporte de caso

	Microscopic polyangiitis as lung-kidney syndrome. Case report

	RESUMEN

	Introducción: el síndrome pulmón-riñón es una manifestación grave, poco frecuente, pero con alta mortalidad de las vasculitis sistémicas primarias de pequeño vaso, caracterizada histológicamente por capilaritis pulmonar y renal, y clínicamente por una glomerulonefritis de rápida progresión. Dentro de las vasculitis asociadas a ANCA (VAA), un grupo de enfermedades autoinmunes que afectan los vasos sanguíneos de pequeño y mediano calibre, la poliangitis microscópica (PAM), asociada con MPO-ANCA, puede manifestarse como síndrome pulmón-riñón.

	Caso clínico: se presenta el caso de una mujer de 22 años sin antecedentes patológicos, con un cuadro clínico de un mes de evolución caracterizado por dolor abdominal, náuseas, vómitos, astenia e hiporexia. Los exámenes revelaron anemia, insuficiencia renal aguda, hematuria y proteinuria. La tomografía de tórax mostró infiltrados pulmonares bilaterales. La biopsia renal confirmó una glomerulonefritis proliferativa extracapilar pauciinmune. Se estableció el diagnóstico de PAM con fenotipo pulmón-riñón, iniciándose tratamiento con metilprednisolona y rituximab, seguido de terapia de mantenimiento con azatioprina y reducción progresiva de prednisona.

	Conclusiones: el diagnóstico temprano y preciso de las VAA es fundamental para su adecuado manejo y pronóstico. La combinación de glucocorticoides e inmunosupresores mejora significativamente la supervivencia y remisión de la enfermedad. Es importante el abordaje multidisciplinario y el uso de biomarcadores para una rápida identificación y tratamiento de la PAM.

	Palabras clave: granulomatosis con poliangitis, enfermedad por anticuerpos antimembrana basal glomerular, vasculitis.

	ABSTRACT

	Introduction: Lung-kidney syndrome is a rare, severe, but highly fatal manifestation of primary systemic small-vessel vasculitis. It is characterized histologically by pulmonary and renal capillaritis and clinically by rapidly progressive glomerulonephritis. Among ANCA-associated vasculitis (AAV), a group of autoimmune diseases affecting small and medium-sized blood vessels, microscopic polyangiitis (MPA), associated with MPO-ANCA, can manifest as lung-kidney syndrome.

	Case report: a 22-year-old woman with no prior medical history, presenting with a one-month history of abdominal pain, nausea, vomiting, asthenia, and hyporexia. Laboratory tests revealed anemia, acute kidney injury, hematuria, and proteinuria. Chest tomography showed bilateral pulmonary infiltrates. Renal biopsy confirmed pauci-immune extracapillary proliferative glomerulonephritis. A diagnosis of MPA with pulmonary-renal syndrome phenotype was established, and treatment was initiated with methylprednisolone and rituximab, followed by maintenance therapy with azathioprine and progressive dose reduction of prednisone.

	Conclusions: early and accurate diagnosis of AAV is crucial for proper management and prognosis. The combination of glucocorticoids and immunosuppressants significantly improves survival and disease remission. This case highlights the importance of a multidisciplinary approach and the use of biomarkers for the rapid identification and treatment of MPA.

	Keywords: granulomatosis with polyangiitis, anti-glomerular basement membrane disease, vasculitis.

	 

	INTRODUCCIÓN

	El síndrome pulmón-riñón es una condición que involucra la combinación de glomerulonefritis rápidamente progresiva (GNRP) y hemorragia alveolar difusa1, la causa subyacente más común es una VAA en un 70% de los casos, seguido de la enfermedad Anti-MBG en un 20% y afecciones menos comunes en un 10%2.

	Los anticuerpos anticitoplasma de neutrófilos (ANCA) asociados a vasculitis se caracterizan por una inflamación de los vasos sanguíneos, daño tisular y lesión endotelial3. La CHCC del año 2012 clasifica a estas enfermedades según el tamaño del vaso (grande, mediano o pequeño vaso), dentro de las afecciones de pequeño vaso tenemos a las vasculitis asociadas a ANCA (VAA) que a su vez se dividen en poliangitis microscópica (PAM), granulomatosis con poliangitis (GPA) y granulomatosis eosinofílica con poliangitis (GEPA)3-5.

	Las GPA y PAM afectan sobre todo al riñón y al tracto respiratorio, las GPA se asocian a los autoanticuerpos PR3-ANCA (ELISA) y C-ANCA (IFI), por el contrario, las PAM se asocian con la positividad para MPO-ANCA y P-ANCA3,6. 

	La prevalencia de este tipo de vasculitis es de 0,4 a 11,9 por millón de personas a nivel mundial, en Europa se estima que existe 1-2 casos por millón de habitantes3,7. Existe una variación geográfica en la incidencia de esta patología, afectando sobre todo a países europeos y al este de Asia, siendo menor en países de la línea ecuatorial, en Perú se conoce que la incidencia es de 0,5 por millón de habitantes, en Ecuador no se tienen datos3. 

	Esta patología es más frecuente en varones que en mujeres, con una relación 3:1, con una distribución bimodal, entre los 20 a 30 años y, entre los 60 a 70 años, es más predominante en mujeres1,7. Se expone el caso de una paciente con PAM cuyo fenotipo de presentación fue un síndrome pulmón-riñón.

	PRESENTACIÓN DEL CASO

	Mujer de 22 años, mestiza, sin antecedentes patológicos personales previos, niega consumo de fármacos o drogas, consulta por cuadro clínico de un mes de evolución caracterizado por dolor abdominal tipo cólico, acompañado de náusea que lleva al vómito, astenia e hiporexia. Al examen físico se encontró presión arterial 110/70 mmHG, frecuencia cardíaca 80/minuto, frecuencia respiratoria 16/minuto, temperatura 36,5oC; cardiopulmonar y abdomen sin patología identificable, piel pálida con edema generalizado que deja fóvea, ++ en extremidades inferiores.

	En sus estudios paraclínicos (Tabla 1) se observó anemia moderada normocítica, normocrómica, elevación de azoados (eGFR 5.4 ml/min/1.73m2), hematuria macroscópica, proteinuria y cilindruria patológica.  Además, se encontraron electrolitos dentro de parámetros normales, así como urocultivo, hemocultivo y cultivo de secreción traqueal con resultados negativos.

	Tabla 1. Exámenes de laboratorio al ingreso

	
		
				Parámetro

				Valor

				Referencia

		

		
				Biometría

				 

				 

		

		
				     Hemoglobina

				7.10

				11.5 – 16.0 g/dl

		

		
				     Hematocrito

				21.40

				35 - 47%

		

		
				Función renal

				 

				 

		

		
				     Urea

				184.7

				15.0 – 45.0 mg/dL

		

		
				     Creatinina

				9.29

				0.7 – 1.4 mg/dL

		

		
				Reactantes de fase aguda

				 

				 

		

		
				     Proteína C reactiva (PCR)

				0.01

				menos de 0.5 mg/dl

		

		
				     Velocidad de eritrosedimentación (VSG)

				60.0

				hasta 20 mm

		

		
				Uroanálisis

				 

				 

		

		
				     Proteínas

				Positivo (+)

				 

		

		
				     Sangre

				Positivo (+++)

				 

		

		
				     Hematíes

				20-80 x campo

				 

		

		
				     Cilindros hialinos

				1-3 x campo

				 

		

		
				     Cilindros granulosos

				1-2 x campo

				 

		

		
				     Crenocitos

				0-2 x campo

				 

		

		
				Inmunológicos

				 

				 
Positivo >1:40
 

		

		
				     Ac. Anticitoplasma de neutrófilos (ANCA) IF

				Positivo 1/240 
Patrón ANCA-P

		

		
				 

		

		
				     MPO-ANCA

				74

				<20 UR/mL

		

		
				     PR3-ANCA

				<20

				<20 UR/mL

		

		
				     Ac. Antinucleares (ANA) Hep-2 IF

				Negativo

				 

		

		
				     Ac. Anti-DNA (ds)

				Negativo

				 

		

		
				     Complemento 3

				96.41

				90-180 mg/dL

		

		
				     Complemento 4

				22.1

				10-40 mg/dL

		

		
				     Test de Coombs directo

				Negativo

				 

		

		
				     Factor reumatoide (FR)

				0.5

				<20 UI/mL  

		

	

	 

	 

	 

	 

	En la tomografía computarizada (TC) simple de tórax se observaron consolidaciones nodulares bilaterales, engrosamiento del intersticio peribroncovascular bilateral y opacidad en vidrio deslustrado (Imagen 1)
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	Imagen 1: Tomografía simple de tórax. A: Infiltrados nodulares (consolidación) en parénquima pulmonar. B: Engrosamiento del intersticio peribroncovascular bilateral, opacidad en vidrio deslustrado (flecha).

	 

	En base a los criterios de clasificación ACR/EULAR 2019 se estableció el diagnóstico de una vasculitis asociada a ANCA tipo poliangitis microscópica (12 puntos) con fenotipo de síndrome pulmón-riñón8,9. Se calculó un índice de actividad BVAS de 21 puntos10.

	Se decidió iniciar tratamiento de inducción a la remisión de actividad con pulsos de metilprednisolona 1 gramo diario por 3 días; y, terapia anti-CD20 (rituximab 1000 mg venoso los días 1 y 15). Como terapia de mantenimiento se administró azatioprina a dosis de (2 mg/kg/d) con dosis reducción paulatina de prednisona oral11. No se evidenciaron eventos adversos asociados al uso de la terapia inmunosupresora de manera inmediata o tardía, tampoco se han evidenciado nuevos episodios de actividad de la enfermedad, hasta su última evaluación, diez semanas posteriores a su ingreso.

	DISCUSIÓN

	Las vasculitis pueden ser localizadas o sistémicas (dos o más órganos afectados), primarias o asociadas a otra condición (secundarias) y su diagnóstico suele ser un reto para el clínico; sin embargo, con una historia clínica completa y estudios complementarios adecuados es posible identificarlas correctamente12. 

	Existen varias enfermedades simuladoras de una vasculitis, y su diferenciación es el primer paso a seguir, sobre todo las patologías infecciosas, por lo tanto, es prioritario identificarlas y tratarlas previamente, ya que los inmunosupresores son el tratamiento principal en una vasculitis sistémica primaria (VSP) y su uso concomitante puede ser letal. En el caso de la paciente se descartaron causas secundarias como: infecciones (bacterianas, tuberculosis, virales, etc), farmacológicas (antitiroideos, antibióticos, antihipertensivos, etc), drogas de abuso (cocaína, morfina), enfermedades de tejido conectivo (lupus, síndrome de Sjögren, etc), neoplasias y factores ambientales (sílice, polvo)13. 

	Como segundo paso es importante determinar la extensión de la enfermedad ya que es determinante para una adecuada decisión terapéutica, en este caso, por la topografía (pulmón-riñón) y el grado de afectación renal, se decidió el uso de tratamiento inicial intensivo para el control de la enfermedad14,15. 

	El tercer paso consiste en tratar de obtener una muestra histológica, que se considera aún la prueba de oro para confirmar el diagnóstico, empero, no es indispensable cuando se tienen otros biomarcadores que son coincidentes con la clínica y permiten argumentar de forma adecuada el diagnóstico. En el caso de la paciente se realizó una biopsia renal (al ingreso se evidenciaron riñones de forma, tamaño y ecogenicidad normal) con lo cual se logró establecer un diagnóstico definitivo16.

	La última fase es identificar el tipo específico de vasculitis, ya que ellas pueden compartir manifestaciones clínicas y tener un pronóstico muy diferente; por ejemplo, en las vasculitis de pequeños vasos se debe medir anticuerpos (inmunocomplejos, ANCA) con el fin de clasificarlas en cualquiera de sus tres subtipos: GPA, GEPA, PAM. El caso presentado corresponde a una PAM por su asociación con la positividad para MPO-ANCA por ELISA y P-ANCA por IFI17.

	El tratamiento de inducción a la remisión (inicial intensivo) para VAA grave incluye el uso de glucocorticoides a dosis altas (1 mg/kg/día de prednisona o su equivalente) más ciclofosfamida (15 mg/kg venoso los días 0, 14, 28 y luego trisemanal por 6 dosis en total) o rituximab (1000 mg venoso los días 1 y 15 o 375 mg/m2/semana por 4 dosis), ambas alternativas son equivalentes para lograr remisión de actividad. La terapia anti-CD20 suele ser la mejor alternativa en pacientes adultos jóvenes en quienes se desea preservar la fertilidad. La terapia de mantenimiento puede administrarse con azatioprina, rituximab, ciclofosfamida o micofenolato de mofetilo18.

	Es importante mencionar la eficacia en la terapia de inducción a la remisión de actividad del inhibidor del componente C5 del complemento (avacopan) como alternativa a la reducción progresiva de los glucocorticoides, ya que se asoció a un mejor perfil de seguridad a la semana 52 de uso, así como una mejoría en los resultados renales19. 

	CONCLUSIONES

	El síndrome pulmón-riñón representa un desafío diagnóstico debido a su baja prevalencia y espectro clínico variable. La identificación adecuada requiere un enfoque sistemático, desde la exclusión de enfermedades infecciosas hasta el uso de biomarcadores e histopatología.

	 

	El tratamiento de inducción a la remisión con glucocorticoides, rituximab o ciclofosfamida permitió un adecuado control de la enfermedad sin efectos adversos significativos.  La terapia de mantenimiento con azatioprina y reducción progresiva de glucocorticoides ha demostrado eficacia en la prevención de recaídas. Además, nuevas estrategias terapéuticas como el avacopan emergen como opciones prometedoras para mejorar la seguridad y el pronóstico renal.

	 

	Es importante el manejo multidisciplinario y el acceso a tratamientos personalizados, lo que impacta directamente en la evolución y calidad de vida de los pacientes con vasculitis asociadas a ANCA.
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