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Introduccion

La granulomatosis con poliangeitis (GP) es la mas frecuente de
la vasculitis asociadas a ANCA, con una incidencia anual de 5-14
casos/millén de habitantes!. Predomina en adultos de raza blanca
entre 45-60 afios, afectando por igual a ambos sexos>>. Se caracte-
riza por afectacién otorrinolaringolégica, pulmonar y renal, ANCA
positivos, y el diagnéstico de confirmacién se realiza por biopsia
del 6rgano afectado. Presentamos un caso en que el diagndstico de
confirmacion se realiz6 mediante biopsia de médula 6sea.

Observacion clinica

Mujer de 51 afios que ingres6 en agosto de 2016 por cua-
dro de origen respiratorio con 3 meses de fiebre, tos, alteraciones
en TAC toracico (manguito de densidad partes blandas rodeando
los bronquios lobares y segmentarios proximales, nédulos pulmo-
nares milimétricos), sin aislamientos microbiol6gicos en lavado
broncoalveolar. Recibi6é 2 ciclos de antibiéticos sin respuesta, y
finalmente se asociaron corticoides con mejoria clinica. Ademas
presento otitis media serosa del oido izquierdo.

Dias después del alta ingresé de nuevo por fiebre, tos impro-
ductiva, otalgia, hipoacusia y actfenos izquierdos y disfonia. A su
llegada se encontraba hipotensa, taquicardica, eupneica y febril
a 38,7°C. La exploracién cardiopulmonar, abdominal, articular y
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de pulsos fue normal. Se realizé nasofibroscopia con leve edema
de rodete tubdarico izquierdo. La analitica mostré PCR 23,76 mg/dl,
procalcitonina normal, neutrofilia, anemia normocitica, trombo-
citosis hasta 1.500.000/.l, actividad de protrombina del 65%,
autoinmunidad con ANA y ENA negativos, complemento normal y
c-ANCA 1/20 con anticuerpos antiproteinasa-3 de 32 IU/ml (valores
normales: 0-3 IU/ml). Los resultados microbiolégicos (hemocul-
tivos, urocultivos, cultivo faringeo, serologias, Mantoux) fueron
negativos. Se realizé PET-TAC que mostré engrosamiento mucoso
de nasofaringe, adenopatias laterocervicales y mediastinicas, un
manguito de partes blandas peribronquial y nédulos pulmonares
multiples y milimétricos, e incremento patolégico de la capta-
cién en cortical medial del polo superior del rifién izquierdo,
todo metabdlicamente patoldégico sugestivo de etiologia inflama-
toria. Se complet6 el estudio renal detectando proteinuria de hasta
1,8g/24 h, microhematuria, hematies dismérficos, creatinina nor-
mal, y se realiz6 RMN abdominal siendo la lesién renal sugestiva
de trastorno inflamatorio. Ante la sospecha de vasculitis se realiza-
ron las siguientes biopsias: a) adenopatia cervical con hiperplasia
linfoide reactiva sin vasculitis ni sindrome linfoproliferativo; b)
mucosa nasal y cavum con inflamacién crénica sin vasculitis, y ¢)
biopsia de médula dsea. La biopsia de la médula ésea mostré un
infiltrado linfoide en vasos de pequefio calibre, preferentemente de
linfocitos T (CD3 positivos), con imagenes de formacién de granulo-
mas de disposicién angiocéntrica con areas de necrosis fibrinoide,
todo ello compatible con diagnéstico histolégico de vasculitis
granulomatosa (fig. 1).

Una vez obtenidas las muestras histolégicas se administraron
3 bolos de 500 mg de metilprednisolona seguido de corticoides a
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Figura 1. Microfotografia de médula 6sea (H&E, x400). Se observa granuloma epi-
telioide (a) de disposicion angiocéntrica (b sefiala el vaso sanguineo de pequefio
calibre) con areas de necrosis y degeneracion fibrinoide (c).

1 mg/kg con mejoria clinica, quedando la paciente afebril y con
marcadores inflamatorios en descenso.

Con el diagnéstico de GP con afectaciéon pulmonar, renal y otorri-
nolaringolégica se inici6é tratamiento con ciclofosfamida mensual,
quedando asintomatica, con mejoria analitica y adelgazamiento
significativo del manguito peribronquial y de los nédulos pulmo-
nares.

Discusion

La GP es una enfermedad multisistémica caracterizada por
sintomatologia otorrinolaringolégica, nédulos u opacidades pul-
monares, glomerulonefritis y otras manifestaciones como cutaneas,
oftalmolégicas y del sistema nervioso. Se asocia en un 82-94% de
los casos con c-ANCA positivo antiproteinasa-3, aunque en un 20%
pueden presentar anti-mieloperoxidasa®.

En el caso que presentamos se realiz6é diagnéstico diferencial
con las siguientes entidades: sindrome linfoproliferativo (descar-
tado por la biopsia), infecciones granulomatosas como tuberculosis
(presentan cultivos positivos para micobacterias), sarcoidosis (la
ECA fue normal, los ANCA serian negativos y la biopsia mostraria
granulomas no caseificantes), poliangeitis microscépica (suele aso-
ciar ANCA positivo antimieloperoxidasa y no presenta granulomas
en la biopsia), granulomatosis eosinofilica con poliangeitis (raro en
ausencia de asma, eosinofilia o infiltrado eosinéfilo en la biopsia) y
enfermedad anti-membrana basal glomerular (no suele presentar
sintomas sistémicos ni afectacion fuera del rifién y pulmén).

Una vez completado todo el estudio, nuestra paciente fue diag-
nosticada de GP al cumplir los siguientes criterios de clasificacién
ACR de 1990: inflamacién en mucosa nasal, alteraciones en el sedi-
mento de orina con microhematuria y biopsia con evidencia de
inflamacién granulomatosa.

La sospecha de GP en un paciente con clinica compatible y ANCA
positivos se debe confirmar si es posible con biopsia, aunque ante
una situacién de gravedad no debe posponerse el tratamiento. La
localizacién de biopsia mds rentable para el diagnéstico la renal,
pudiendo ser til también la cutanea, pulmonar o nasal, esta Giltima
con alta tasa de falsos negativos.

Otras localizaciones en las que la biopsia haya confirmado el
diagnéstico de GP son menos frecuentes. Se han descrito casos
infrecuentes que comenzaron de forma similar a Glcera gastrica
o cancer gastrico, pero en los que se detectaron granulomas necro-
santes que orientaron a GP>~%, También se ha detectado vasculitis
granulomatosa en biopsias mamarias de pacientes con sospe-
cha inicial de neoplasia’, y en biopsias de tlceras en glande y

prepucio!®!!, Refiriéndonos a la médula 6sea, hay muestras repor-
tadas en GP con hemofagocitosis'? o sindrome linfoproliferativo'?,
sin embargo la deteccién de vasculitis granulomatosa en médula
6sea hasta nuestro conocimiento no ha sido previamente descrita.
Es probable que la presencia de macréfagos y la amplia vascula-
rizacion de la médula 6sea justifiquen la presencia de vasculitis
granulomatosa en esta localizacién.

Conclusion

Al serla GP una vasculitis sistémica, la afectacién puede darse en
cualquier 6rgano y se han descrito localizaciones infrecuentes de
GP en las que la biopsia ha demostrado vasculitis granulomatosa.
Sin embargo, su deteccién en médula 6sea hasta ahora no habia
sido reportada.
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