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La importancia educativa de los casos clinicos
para un editor de revistas biomédicas

Los articulos sobre casos clinicos han sido durante mucho tiempo una parte
integral de la investigacion biomédica, proporcionando informacion valiosa
sobre afecciones médicas raras e inusuales, enfoques de tratamiento innova-
dores y resultados terapéuticos inesperados. Como editor de una revista bio-
médica, confirmo que es crucial reconocer y apreciar el valor educativo que los
articulos de casos clinicos ofrecen a la comunidad médica, que sirven como
un puente entre la teoria y la practica, fomentando el aprendizaje, la innova-
ciény, en Ultima instancia, mejorando la atencion al paciente. Este comentario
editorial tiene como objetivo remarcar la importancia de los articulos sobre
casos clinicos en la educacién médica y abogar por su existencia en las revistas
biomédicas.

l. Oportunidades de aprendizaje

Los articulos de casos clinicos ofrecen oportunidades de aprendizaje Unicas
para los profesionales de la salud, particularmente aquellos al principio de sus
carreras'. Al presentar escenarios de la vida real, los casos clinicos permiten a
los lectores encontrar una variedad de desafios diagndsticos y terapéuticos. La
descripcion del caso mejora la perspicacia clinica, el pensamiento critico y las
habilidades para resolver problemas clinicos. Ademas, las descripciones deta-
lladas a través de la lectura del caso proporcionan una comprension integral
de diversas enfermedades y su manejo, a menudo complementando el cono-
cimiento tedrico adquirido a través de libros de texto y conferencias.

Il. Descubrimiento de condiciones raras
y presentaciones inusuales

En el campo de la medicina, encontrar condiciones raras o presentaciones
atipicas puede ser desconcertante. Los casos clinicos desemperian un papel
fundamental en la documentacion de tales hechos ademads de una del cono-
cimiento médico de estas areas. Al leer casos inusuales, los médicos obtienen
informacioén sobre la historia natural de las enfermedades, los posibles factores
de riesgo y los nuevos enfoques diagnosticos y terapéuticos”*. Este conoci-
miento puede guiar futuras investigaciones, mejorar la precision del diagnés-
tico y ayudar en el desarrollo de pautas basadas en la evidencia para el trata-
miento.
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l1l. Identificacién de eventos adversos
y consecuencias no deseadas

Por otro lado, los casos clinicos que describen eventos adversos ademés de
las consecuencias no deseadas de los tratamientos resultan esenciales para
conocer el perfil de seguridad de los farmacos. El tipo de casos clinicos que
describen reacciones adversas sirven como sefales de alerta temprana, desta-
cando los riesgos potenciales asociados con nuevas intervenciones o medica-
mentos®. Estos informes identifican los efectos secundarios raros e inesperados
que podrfan no haberse registrado en los ensayos clinicos debido al tamafo
limitado de las muestras. La publicacion de estos casos permite a los profesio-
nales de la salud mantenerse vigilantes, lo que lleva a una mejor monitoriza-
cion del paciente, mitigacién de riesgos y toma de decisiones mejor informada.

IV. Fomento de la innovacién y promocion de la
practica basada en la evidencia

La innovacion en medicina en ocasiones se deriva del andlisis de casos de pa-
cientes individuales. Al compartir nuevos enfoques de tratamiento, los infor-
mes sobre casos clinicos fomentan la creatividad y alientan a los proveedores
de atencion médica a pensar mas alld de las pautas establecidas. Ademas, pro-
porcionan una plataforma para compartir ideas innovadoras, intervenciones
terapéuticas y técnicas quirdrgicas, impulsando el progreso en la atencion al
paciente. Por ultimo, los informes sobre casos clinicos pueden desafiar los pa-
radigmas existentes, lo que provoca una evaluacion critica y posibles modifica-
ciones a las préacticas basadas en la evidencia®.

V. Promocion de la colaboracion y el aprendizaje
entre iguales

Los casos clinicos también facilitan la colaboracion entre los profesionales de la
salud al promover el intercambio de ideas y experiencias. A través de la publicacion
de casos, los médicos de diferentes especialidades y regiones pueden conectarse,
discutir dilemas de diagnostico y generar ideas sobre posibles estrategias de tra-
tamiento. Este entorno de colaboracién mejora la comprension interdisciplinaria,
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fomenta el aprendizaje entre pares y fortalece las redes profesionales. Tales inte-
racciones pueden conducir a nuevas colaboraciones de investigacién, tales como
estudios multicéntricos ademas del desarrollo de guias clinicas’.

Conclusioén

Como editor de una revista biomédica, es imperativo reconocer el valor
educativo de los casos clinicos en la educacion médica. Este tipo de ar-

ticulos brindan oportunidades de aprendizaje Unicas, contribuyen a la
comprension de afecciones raras y presentaciones inusuales, identifican
eventos adversos, fomentan la innovacién y promueven la colaboracion
entre profesionales de la salud. La publicacion de casos clinicos en revistas
biomédicas no solo enriquece la literatura médica, sino que también sirve
como un recurso valioso para los proveedores de atencién médica en todas
las etapas de sus carreras. La publicacion de casos clinicos debe alentarse y
apoyarse activamente para garantizar el avance continuo del conocimiento
médico, beneficiando en Ultima instancia la atencién al paciente en todo
el mundo.
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Palabras clave Resumen

> Linforma no Hodgkin

> Sarcoma

> Lumbociatalgia

> Insuficiencia renal aguda

Ellinfoma no Hodgkin (LNH) corresponde con el 3% de las enfermedades malignas del adulto. Habitualmen-
te aparece como linfadenopatia solitaria o generalizada. Solamente en el 20% de los casos la presentacion
es extranodal, con sintomatologia que depende de la localizacion. Exponemos el caso de una paciente
que tuvo como forma atipica de presentacién lumbociatalgia y ureterohidronefrosis derecha rapidamente
progresiva por masa de partes blandas a nivel de L.5-S1. Tras la biopsia se le diagnostico linfoma B difuso de
células grandes.

Keywords

Abstract

= Non-Hodgkin lymphoma
> Sarcoma

> Lumbosciatica

> Acute kidney failure

Non-Hodgkin lymphoma represents 3% of malignant neoplasm diseases in adults. Usually it shows up as a single
or widespreaded lymphadenopathy. Only 20% show up in an extranodal way with a symptomatology that de-
pends on its placement. We showcase the clinical case of a patient who had lumbosciatica and rapidly progressive
right hydronephrosis as an atipical presentation of the disease, due to a soft tissue mass located in L5-S1. After the

biopsy she was diagnosed with diffuse large B cell lymphoma.

Puntos destacados

= El linfoma no Hodgkin difuso es una entidad de caracteristicas malignas
poco frecuente.

> La presentacion extranodal es poco comun y solo ocurre en el 20-30% de
las ocasiones.

> La sintomatologia asociada a la presentacion extranodal depende de las
estructuras u 6rganos afectados.

Introduccion

La lumbociatalgia es uno de los motivos de consulta més habituales en urgen-
cias y centros de atencion primaria de todo el mundo.

Habitualmente las causas de dicha clinica suelen ser comunes y benignas, con
mejorfa de esta mediante analgesia convencional y en los casos mas graves con
cirugfas traumatoldgicas de rutina.

Sin embargo, existen algunos signos de alarma que indican la posibilidad de
una enfermedad grave subyacente: traumatismo vertebral previo, historia de
cancer, duracion mayor a 4-6 semanas, dolor durante la noche que impida el
suefio, sindrome de cauda equina (anestesia en silla de montar, disfuncién ve-
sical y alteracion sensitiva o motora), disfuncion funcional, fiebre, pérdida de
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peso, edad de presentacion en menores de 20 afios 0 mayores de 50 afos,
sintomatologfa sistémica o inmunodepresion.

El diagnostico diferencial de la lumbociatalgia es amplio una vez se tienen en
cuenta etiologias menos comunes, pero no por ello menos importantes, como
es la de este caso.

Caso clinico
Antecedentes

Mujer de 53 afios, espafola, sin alergias medicamentosas conocidas. Fumadora
de unos 10 cigarrillos diarios desde la juventud. Sin factores de riesgo cardiovas-
cular. Como Unico antecedente referia lumbalgias de repeticién que la paciente
relacionaba con su trabajo como auxiliar de enfermeria en un hospital. Para el es-
tudio de dicha lumbalgia se realizé una resonancia magnética (RM) que mostraba
cambios degenerativos, especialmente de L5 a S1'y protrusiones discales difusas
que condicionaban moderada estenosis foraminal en L5-S1 sin otros hallazgos.

Como medicacion habitual tomaba gabapentina 300 mg/8h por dichas lum-
balgias.

Entre sus antecedentes familiares destacaban un tio fallecido por osteosarcoma
y una tfa por cancer de pancreas.
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Enfermedad actual

Acudié a urgencias por nuevo episodio de lumbociatalgia derecha de un mes
de evolucion que se iniciaba en la region glutea y se irradiaba por la cara poste-
rior de miembro inferior derecho hasta el primer dedo. La paciente indicaba en
la escala visual analégica (EVA) una puntuacion de 7-8. Asociaba parestesias y
alodinia en todo el recorrido del nervio. El dolor aumentaba con la sedestacion
y disminufa con la bipedestacion.

No existian otros sintomas acompanantes: fiebre, sindrome constitucional ni
presencia de adenopatias a ningun nivel.

Exploracion fisica

La paciente se encontraba afebril, con tensién arterial de 127/77 mmHg, fre-
cuencia cardiaca de 85 Ipm y saturacion basal de 98%. Auscultacion cardiopul-
monar sin hallazgos de interés, asi como exploracion abdominal normal y sin
edema en miembros inferiores ni signos de trombosis venosa profunda. En la
exploracion osteomuscular del miembro inferior derecho destacaba ausencia
de dolor en la palpacion de la musculatura glutea, con maniobra de Laségue
y Bragard positivos. Sin inestabilidad articular a ningun nivel y con marcha an-
tidlgica.

Pruebas complementarias

En la analitica se observo una insuficiencia renal grado | en la escala acute kid-
ney injury network (AKIN) no conocida previamente con creatinina de 1,29 mg/
dL (valores normales: 0,55-1,02 mg/dL), minima elevacion de transaminasas y
lactato deshidrogenasa elevada en 345 U/L (valores normales: 125-220 U/L).
No hubo otros hallazgos analiticos de relevancia: iones, marcadores de desnu-
tricién, perfil férrico vy lipidico, hemograma, coagulacién y serologias de virus
de la hepatitis B, C y VIH negativos. Espectro electroforético sin hallazgos de
interés y con inmunoglobulinas G, A, My G4 en rango de normalidad.

Se realizd RM lumbar en la que se observaron hallazgos compatibles con afec-
tacion ésea multiple por metastasis o mieloma, con masa de partes blandas
de gran tamano (aproximadamente 65 x 54 mm) a nivel L5-S1 derecho que
englobaba vasos retroperitoneales y uréter distal derecho e invadia agujeros de
conjuncion. Cambios degenerativos L5-S1 ya visibles previamente (figura 1).

Figura 1. Resonancia magnética en corte transversal que muestra masa de
partes blandas a nivel de L5-S1 entrando por agujero de conjuncion.
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Se realizé una tomografia axial computerizada (TAC) corporal de extension, en
la que se objetivé dicha tumoracion pélvica con multiples metdstasis hepati-
cas en practicamente todos los I6bulos hepdticos, siendo la mayor de 3 mm
(figura 2) asi como uropatia obstructiva derecha (ureterohidronefrosis grado
Ill) (figura 3).

Figura 2. TAC en corte transversal que muestra multiples metdstasis a nivel
hepatico.

Figura 3. TAC en corte transversal que muestra ureterohidronefrosis
derecha grado lll.
Se decidio biopsiar una de las lesiones hepaticas mediante biopsia de aguja
gruesa (BAG) ecoguiada por su mayor accesibilidad con resultado anatomo-
patoldgico de linfoma no Hodgkin B difuso de células grandes. Ki67 cercano
al 90%. C-myc negativo (figura 4). Biopsia de médula normocelular, sin signos
de infiltracion.

Figura 4.Imagen de anatomia patolégica con tincién de hematoxilina y
eosina en la que se muestra infiltracion hepética por linfoma B difuso de
células grandes.
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Diagnostico

Linfoma no Hodgkin B difuso de células grandes estadio IV A con metéstasis
hepdticas multiples.

Ureterohidronefrosis derecha grado Il con insuficiencia renal aguda AKIN | de
etiologfa obstructiva.

Evolucion

Durante el ingreso para la realizacion de la biopsia de la lesion hepdtica se inicié
tratamiento para el control del dolor, precisando analgesia de tercer escalon.

Previa a la obtencién del informe de anatomia patoldgica y ante la evidencia
de empeoramiento de la ureterohidronefrosis objetivada en la ecograffa reali-
zada para la biopsia hepatica, se decidio la colocacion de catéter doble J por
parte de urologia con normalizacion progresiva posterior de la funcién renal.

Una vez obtenido el resultado de la biopsia fue derivada a hematologfa, ini-
ciando tratamiento con esquema R-CHOP. La paciente recibié dos ciclos de
quimioterapia con buena tolerancia. Tras ello muy buen control del dolor, aun-
que persistiendo parestesias a nivel distal del miembro afecto.

Discusion y conclusiones

El linfoma no Hodgkin B difuso de células grandes es una patologia maligna,
con una prevalencia en Europa de 3,8/100.000 hab/afo y representando el 30-
58% de todas las neoplasias de estirpe linfoide'.

Habitualmente tienen afectacion de érganos linfaticos y menos de un tercio
tienen presentacion Unicamente extranodal al diagndstico, aunque esto se
asocia con tumores mas agresivos y raramente indolentes?.

Entre las localizaciones extranodales mas frecuentes se encuentran: 6seos, es-
témago, sistema nervioso central, testiculos, intestino, piel y mama, siendo la
localizacién de partes blandas muy poco comun?.

En la revisién de la literatura se encuentran muy pocos casos de presentacion
similar al nuestro, destacando el publicado por Roug IK. et al. en 2012, el cual
se manifestd también en forma de radiculopatia lumbar para la cual se solicité
una resonancia magnética a fin de descartar discopatia vertebral, observando-
se un linfoma linfocitico de células pequenas, pero cuya ubicacion se encon-
traba a nivel vertebral, region mucho més comun*.

En nuestro caso, destacamos en el diagnéstico diferencial de masa de partes
blandas la posibilidad de que se tratara de un sarcoma, lo cual tendria repercu-
siones tanto diagnosticas como pronodsticas. A pesar de que el sarcoma de par-
tes blandas es una entidad mucho mas rara que el linfoma, correspondiendo a
menos del 1% de los tumores diagnosticados, el 80% de estos se manifiestan
en forma de masa de partes blandas, siendo tan solo un 10% los que presentan
metastasis al diagnostico y siendo estas habitualmente pulmonares®.

El hecho de que en este caso se tratase de un linfoma en lugar de un sarcoma
supone un dato de buen prondstico para la paciente, siendo la supervivencia
total a cinco afos del linfoma no Hodgkin de células grandes estadio IV Ay con

un [Pl de 2 del 76%¢, mientras que en el caso del sarcoma metastésico de partes
blandas la mediana de supervivencia se sitta en 12-19 meses’.

Por ultimo, recordar la importancia del manejo del dolor oncoldgico. En este
caso fue el principal sintoma de la paciente, con gran limitacién para su vida
diaria, precisando analgesia de tercer escalén con buen control posterior. Una
vez iniciado el tratamiento con quimioterapia fue posible desescalar la analge-
siay la paciente recuperd su actividad habitual.

En conclusion, nuestro caso corresponde a una presentacion clinica poco ha-
bitual de LNH de células B de forma extraganglionar. El répido diagnéstico per-
mitié instaurar el tratamiento adecuado con buenos resultados.
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Palabras clave Resumen

> Enfermedad de Erdheim-
Chester

= Histiocitosis de células no-
Langerhans

= Inmunohistoquimica

> Oncogen BRAF

La enfermedad de Erdheim-Chester (EEC) es una proliferacion anormal de histiocitos no-Langerhans. Se
comporta como una enfermedad sistémica en més del 50% de los casos, siendo destacable el compromiso
6seo, que afecta frecuentemente al corazon, pulmones, rifones, retroperitoneo, sistema nervioso central y
piel. Presentamos una paciente de 74 afos con afectacion dsea, retroorbitaria, neurolégica y miocérdica.
Se confirmo el diagndstico mediante revision histolégica e inmuhistoquimica y compatibilidad genética.

Keywords Abstract

> Erdheim-Chester disease

= Non-Langerhans cell
histiocytosis

= Immunohistochemistry

> BRAF Oncogen

Erdheim-Chester disease (ECD) is a rare proliferation from non-Langerhans cell histiocytosis. The behavior of this
disease tends to have a systemic affectation in 50% of cases, that frequently affects bone, heart, lungs, kidneys,
retroperitoneum, central nervous system and skin. We present a 74 years old patient with bone, retroorbital, neuro-
logical a myocardial affectation. The final diagnosis was supported by a second histological review, immunohis-
tochemistry and genetic compatibility.

Puntos destacados

> LaEECes una histiocitosis de células no-Langerhans con infiltracion xanto-
granulomatosa multiorgénica por histiocitos CD68+.

> El objetivo de este caso clinico es describir las caracteristicas epidemiolo-
gicas, clinicas, diagndsticas y evolutivas de una paciente diagnosticada de
EEC, considerandolo como un reto diagnéstico para internistas.

Introduccion

Enfermedad de Erdheim-Chester (EEC), es una histiocitosis de células no-Lager-
hans considerada simultdneamente una entidad inflamatoria y neoplasica. Se
caracteriza por la afectacién multiorgénica y evolucion clinica variable y lenta,
constituyendo todo un reto diagndstico para el clinico.

Bibliograficamente se han recogido 1.500 casos desde 1930. El descubrimiento de la
mutacion de BRAF V60OE orienta sobre su patogénesis abriendo el camino a nuevas
terapias. Posteriormente han aparecido otras mutaciones en la via MAPK-ERK'?,
Caso clinico

Antecedentes

Paciente mujer de 74 afos con antecedentes personales: hipertensién arterial,

dislipidemia, diabetes insipida idiopatica diagnosticada en 1997 por endocrino-
logia y cardiopatia isquémica con enfermedad coronaria de un vaso en 2016.
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Seguia tratamiento farmacoldgico con desmopresina, bisoprolol, clopidogrel,
atorvastatina y lecardinipino/enalapril. Sin antecedentes familiares relevantes.

Enfermedad actual

En marzo de 2022 consulté por disnea de minimos esfuerzos, secundario a
derrame pericardico grave con compromiso hemodinamico. Tras la pericardio-
centesis se obtuvo un liquido de caracteristicas inflamatorias sin malignidad,
con evolucion favorable. En ecocardiograma y resonancia magnética (RMN)
cardiaca 4 meses después se objetivé una masa que infiltraba auricula derecha
y sugeria neoplasia tipo angiosarcoma o linfoma.

Ingresé en cardiologia para biopsia dirigida con resultados de infiltrado in-
flamatorio sin células malignas. En el TC abdominopélvico no se visualizaban
iméagenes sugerentes de neoplasia primaria o metastasica. Durante el ingreso,
neurologia valoré un accidente isquémico transitorio (AIT) intercurrente de
origen indeterminado. Ademas, se apreciaron en RMN cerebral masas bilate-
rales orbitarias, tumoracion hipofisaria y lesiones hiperintensas bilaterales en
protuberancia y troncoencéfalo (figura 1 B-D). Sin diagnéstico concreto, se
interconsulté con el servicio de Medicina Interna. Reinterrogada, la paciente
refirié disnea, astenia, mareo y dolor en ambas piernas con la deambulacion.

Exploracion fisica
La exploracién fisica destacd exoftalmos bilateral, sobrepeso y facies tosca.

Se hizo auscultacién cardiopulmonar que resulté normal. No se encontraron
adenopatias ni visceromegalias, y no habia signos de focalidad neurolégica ni
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Figura 1. A: Radiograffa de tobillos con evolucién de las lesiones dseas (afio 2016 - afno 2022). B: RMN cerebral: infiltrado retroorbitario bilateral. C: RMN
cardiaca: masa auricular. D: RMN cerebral: infiltrado hipofisario y lesiones con hipercaptacion periventricular en mesencéfalo, ambos lébulos temporales y
tronco del encéfalo. E: TAC toraco-abdomino-pélvico: tejido blando envolviendo aorta torécica y engrosamiento nodular suprarrenal izquierdo.

Figura 2. Imégenes PET TAC con hipercaptacion metabdlica. A: Cardiaca.B: Cerebral (hipofisis). C: Aorta y glandula suprarrenal izquierda. D: Vertebral. E-F:
Miembros inferiores (metéafisis distal tibial).
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semiologia de insuficiencia cardiaca. Se solicité una radiografia de tobillos, evi-
dencidndose signos de osteosclerosis dsea. También se realizd una cronologia
de hallazgos radioldgicos y clinica, sospechdndose una histiocitosis o sarcoido-
sis. Ademas, se solicitd la revision anatomopatoldgica orientada de la biopsia
endomiocardica, confirmandose histiocitos con inmunohistoquimica positiva
para CD68 y CD163, negativa para CD1a (figura 3) con mutacion BRAF-V600E
presente. Posteriormente, se solicitd PET-TAC comprobandose captacion me-
tabdlica relevante de las lesiones descritas (figura 2).

Figura 3. Anatomia patoldgica e inmunohistoguimica con confirmacion
de histiocitosis de células no-Langerhans. A: Tincién hematoxilina-eosina.
Infiltrado inflamatorio polinuclear en miocardio e histiocitos espumosos.
B: Positiva para CD68. C: Positiva para CD163. D: Negativa para CD1a.

Pruebas complementarias

Se realizé una analitica para hemograma, coagulacion, perfil renal, hepético,
lipidico, fosfocélcico y del hierro, proteinograma e inmunoglobulinas, incluyen-
do IgG4, hormonas tiroideas, eje suprarrenal, CPK, PCR, VSG y ECA. Los resulta-
dos fueron normales. ANA y ANCAs fueron negativos.

También se hicieron pruebas de imagen tales como radiografias convencio-
nales de tobillo (figura 1A); RMN cardiaca (figura 1C), TAC cerebral, RMN
cerebral (figuras 1B-D), TAC toraco-abdomino-pélvico (figura 1E) y PET-TAC
(figura 2).

Por ultimo, se realizd una biopsia endomiocérdica revisada con exudado in-
flamatorio agudo polinuclear e infiltracion histiocitaria positivo para CDé8 y
CD163 (figura 3). El resultado de genética molecular fue BRAF MUTADO (mu-
tacién V600E/E2/D).

Diagndstico

Enfermedad de Erdheim-Chester con afectacién multisistémica grave: neuro-
l6gica (hipotdlamo/hipofisaria, retroorbiaria), cardiaca, periadrtica y 6sea.

Evolucion

La paciente tuvo seguimiento por consulta externa mejorando toda su expre-
sion clinica tras tratamiento con vemurafenib 480 mg cada 12 horas. En PET
TAC de control, tras 4 meses de tratamiento, se objetivd respuesta metabdlica
completa de los focos patoldgicos en lesion hipofisaria, masa auricular derecha
y metéfisis distal de tibias (figura 4). También presentaba un queratoacantoma
en la oreja izquierda.

Figura 4. Imdgenes PET-TAC de control tras 4 meses de tratamiento con respuesta metabolica completa.
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Inﬁlt’ra.cmn Huesos  Dolor Tumor Derrame Coated Diabetes Lesiones el Afectacion
organica/ . . P Xantelasma . " Masas .
. largos 6seo cardiaco  pericardico  Aorta insipida  en SNC " retroperitoneal
clinica retroorbitarias
Porcentaje (%) 95 47 37 8 62 33 47 38 27 65
Tabla 1. BLOOD Erdheim Chester Disease, Review. Mayo 2020.
Tratamiento

Discusion y conclusiones

La EEC es una histiocitosis de células no-Langerhans con afectacion multisis-
témica. Es una enfermedad rara, identificandose como una entidad neopla-
sica por su comportamiento clonal mielode'?. Es caracteristica la infiltracion
tisular por histiocitos espumosos CD68+ CD1a-. Y existe prevalencia de las
mutaciones en la activacion de la via MAPK-ERK, destacando la frecuencia de
BRAFV600' La presencia de dicha mutacion en el 15% de pacientes con co-
existencia de EEC y HCL deriva en la clasificacién del grupo «L»*. Un 10% de
los casos estan asociados con neoplasias mieloproliferativas y/o mielodisplasia.

Las manifestaciones clinicas de EEC se exponen en la tabla 1. Aunque la afec-
tacion 6sea es la mas frecuente, la afectacion del sistema nervioso central
(SNC) representa un factor de mal prondstico e independiente® de mortalidad®.

Como hallazgos radioldgicos®® mas relevantes se encuentran los nédulos o
masas en region periventricular, mesencéfalo y troncoencéfalo a nivel del SNC,
fibrosis retroperitoneal de localizacién atipica alta, infiltracion perirenal (rifién
peludo), osteoesclerosis metadiafisaria de huesos largos, neumopatia intersti-
cial septal, paniculitis mesénterica, masas orbitarias, periaortitis (coated aorta)
y masa cardiaca auricular.

Actualmente, el 18F-FDG PET-TAC es la piedra angular en el diagnéstico, segui-
mientoy respuesta de la enfermedad al tratamiento. Evalua infiltracion visceral,
vascular y ¢sea. Orienta el punto de biopsia y predice la presencia de la muta-
cion BRAF V60OE, al condicionar una mayor avidez metabdlica de las lesiones
(principalmente cerebrales). Solo un 1/3 de pacientes demostré avidez cardia-
cay pericardica®.

Se recomienda realizar en el diagnostico una RMN cardiaca, cerebral y TC ab-
dominal y/o gammagrafia 6sea si no se dispone de PET-TC’. Se exige la con-
firmacion histoldgica: histiocitos espumosos mezclados con fibrosis o células
gigantes de Touton e inmunohistoquimica positiva para CD68 o CD163 y ne-
gativa para CD1a.

En el estudio molecular de EEC se identifica en muestra de tejido histiocitario
la mutacion BRAF VE0OE u otra mutacion en via MAPKinasa.

En nuestro caso, se reviso la cronologfa de signos clinicos y pruebas de ima-
gen, poniendo como punto de partida la diabetes insipida diagnosticada en
1997. La asociaciéon con afectacion ésea (dolor, ligera elevacion de la fosfatasa
alcalina y osteosclerosis persistente), afectacion cerebral (masas retroorbitarias,
lesiones cerebrales y AIT) y afectacion cardiaca nos orientd hacia una enferme-
dad sistémica tipo histiocitosis. La asociacion de diabetes insipida y afectacion
dsea (ya presente en radiologifa convencional de 2016) serfa la pista para sos-
pechar el diagnéstico de EEC'. El PET-TAC nos acercaba mas al diagnostico, por
lo que se transmitio la nueva sospecha diagndstica a los anatomopatoélogos,
confirméndonos la histiocitosis de células no-Langerhans y mutacion BRAF
positiva, plantedndose un tratamiento dirigido.

Diagnéstico diferencial

Se debe realizar con otras histiocitosis tipo Langerhans, enfermedad por 1gG4,
fibrosis retroperitoneal y vasculitis de grandes vasos.
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Actualmente en los pacientes que presenten la mutacion BRAF V60OE y tengan
disfuncién de cualquier 6rgano y/o afectacion cardiaca/SNC los inhibidores de
BRAF (vemurafenib, dabrafenib) son considerados la primera linea de trata-
miento. Si no se detecta dicha mutacion, se recomienda el uso de inhibidores
de MEK (cobimetinib).

En los casos con BRAF V60OE pero sin disfuncién de érgano ni afectacion car-
diaca o neuroldgica, hay que valorar la toxicidad y elegir entre estas posibili-
dades: a) inhibidores BRAF, a) interferén alfa (ha demostrado remision clinica
y mejoria de la supervivencia), ¢) antagonistas de interleucinas (anakinra, in-
fliximab, tocilizumab) o d) cladribina. Los esteroides se emplean asociados a
sirolimus (segunda linea) y no en monoterapia® El vemurafenib consigue una
respuesta rapida en todos los territorios afectados. Tras su suspension, la posi-
bilidad de recaida a los 6 meses alcanza el 75% en algunas series® y es frecuente
y grave la toxicidad cutanea.
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Palabras clave Resumen

> Tuberculosis mamaria
> Foco infeccioso
> Biopsia

El diagnostico de tuberculosis mamaria es dificil y raro en Honduras, y a menudo erréneo si no se sospecha.
La clinica y el diagndstico por imagen no son especificos y se confunde frecuentemente con otras enfer-
medades. En Honduras y Centroamérica se han reportado casos verbalmente. El origen de esta enfermedad
puede ser primario o secundario a un foco infeccioso, el cual puede encontrarse en via hematégena, linfa-
tica, parrilla costal o pleura. Presentamos el caso clinico de una paciente de 36 afios, con tuberculosis extra-
pulmonar que se manifestd comprometiendo tejido mamario. Diagnosticamos la tuberculosis con biopsia
mamaria.

Abstract

The diagnosis of breast tuberculosis is difficult and rare in Honduras, and it is often wrong if it is not suspected.
The clinical and diagnostic imaging are not specific and it is frequently confused with other diseases. In Honduras
and Central America, cases have been reported verbally. The origin of this disease can be primary or secondary to
an infectious focus, which can be found in the hematogenous, lymphatic, rib cage/ribs or pleura. We present the
case of a 36 years old patient with extrapulmonary tuberculosis, who showed up with breast compromise and was
diagnosed tuberculosis by breast biopsy.

Keywords

= Breast tuberculosis
= Disease outbreak
> Biopsy

cién mamaria directa puede ocurrir por abrasiones de la piel o a través de las

Puntos destacados )
aberturas del conducto galactoforo®.

> La tuberculosis mamaria constituye una enfermedad poco frecuente,

su diagnostico puede ser dificil ya que puede confundirse con otras A continuacion, describimos el caso de una paciente con una revision narrativa

patologias. de la literatura, tratando de caracterizar los aspectos clinicos, fisioldgicos, tera-
péuticos y prondsticos de esta infrecuente patologfa.
Introduccion Caso clinico

La tuberculosis representa un grave problema de salud en todo el mundo. La va-
riante pulmonar es mds frecuente (86%), seguida de ganglionar, miliar, pleural y
dsea. En gldndulas mamarias es poco frecuente y suele confundirse con cancer
como primera opcién diagnoéstica. En paises desarrollados se llega a encontrar en
el 0,1% de las lesiones de mama, y en paises en vias de desarrollo, entre el 3-4%'.

Actualmente en Honduras no existe un registro de estos casos que nos permita
establecer la incidencia y planes epidemioldgicos apropiados para la prevencion,
diagndstico y manejo de la enfermedad. Aun siendo una enfermedad poco fre-
cuente debe tenerse en cuenta la importancia de su conocimiento para estable-
cer el diagnostico diferencial apropiado con otras patologias que cursan con un
cuadro clinico parecido como las mastitis y el carcinoma de mama.

Esta variante afecta a mujeres jovenes y particularmente lactantes. Es una pre-
sentacion rara y generalmente primaria, sin evidencia de foco inicial®. La infec-
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Antecedentes, enfermedad actual y exploracion fisica

Mujer de 36 afos, hondurefa, procedente de San Francisco Atldntida, multi-
para, comerciante, no lactante, sin antecedentes patolégicos de importancia.
Consultaba por dolor de 8 meses de evolucion localizado en mama izquierda,
de moderada intensidad.

El examen fisico revelaba térax simétrico y frecuencia respiratoria normal. No
se observaba choqgue de la punta y la entrada de aire era bilateral sin utiliza-
cion de musculos accesorios. Se observaba también tonos ritmicos sin soplos
y murmullo vesicular conservado. Las mamas aparecian asimétricas con nota-
ble aumento del tamano en la mama izquierda, donde se palpaba masa movil
dolorosa, de consistencia pétrea y de aproximadamente 1,5x2 centimetros de
didmetro, con bordes regulares y aumento de temperatura en cuadrante supe-
rior externo izquierdo. La mama derecha se encontraba sin masas evidentes a
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la palpacién. No presentaba adenopatias periféricas. El abdomen era blando y
depresible a la palpacion superficial y profunda.

Pruebas complementarias y evolucion

Remitimos a la paciente al hospital donde le realizaron un hemograma, la cual
reportd leucocitosis a expensas de granulocitos, sin otro hallazgo contribu-
yente. Por consiguiente, se solicitd mamografia, que mostré mastopatia fibro-
quistica (figura 1). Se realizd también ultrasonido mamario donde se observo
absceso residual en la mama izquierda (figura 2).

Figura 2. Ultrasonido Doppler que muestra absceso residual en mama
izquierda y fibroadenomas en ambas mamas.

Fue tratada durante una semana con antibioéticos intravenosos, sin presentar
mejoria aparente, por lo que se decidio realizar una biopsia quirdrgica debido
a la sospecha diagnostica de cdncer de mam4, que fue descartada tras la reali-
zacion de la biopsia del nédulo de mama izquierda. En la biopsia encontramos
hallazgos anatomopatoldgicos de mastitis aguda y cronica granulomatosa
abscesificada, ectasia ductal y adenomatosis mamaria no esclerosante. Se con-
firmd la tuberculosis mamaria mediante el cultivo del material por puncién
aspiracion.

Finalmente, se le solicitd una baciloscopia de esputo BAAR que fue negativa
para Mycobacterium tuberculosis y VIH (con resultado negativo). También se
realizé radiograffa de térax que no mostraba alteraciones. No se logré tomar
muestra para estudios microbioldgicos, ni se realizé prueba cutdnea de tuber-
culina, ya que no se disponfa en el medio.

Se instaurd tratamiento antituberculoso durante 7 meses con rifampicina e
isoniacida segun esquema indicado por la Secretaria de Salud de Honduras.
La mejoria clinica se observo a los 22 dias después de dar inicio y 6 meses des-
pués la paciente asistio a consulta para ultrasonido donde se observé absceso
residual en mama izquierda. Un mes después la paciente se sometié a una
prueba de ultrasonido de control que mostraba quistes en mama izquierda
con restos en su interior sugerente de proceso infeccioso residual (figura 3).
Tuvo una evolucion satisfactoria con remision total de los sintomas tras los 7
meses de tratamiento.

Figura 3. Ultrasonido Doppler que muestra pequefa coleccion o absceso
en mama derecha y quistes en mama izquierda con restos en su interior
sugerentes de proceso infeccioso residual.

Diagnostico
Tuberculosis mamaria primaria.
Discusion y conclusiones

La tuberculosis es una enfermedad causada por la Mycobacterium tuberculo-
sis. La tuberculosis mamaria fue descrita por primera vez en 1829 por Astley
Cooper, quien la denomind «tumefaccion del seno por escréfulas, pero se le
atribuye a Richet (1880) la primera gran descripcion de la tuberculosis. Desde
entonces, se han publicado varias series de casos y revisiones sobre el tema, la
mayoria de ellas en paises occidentales’.

Constituye una enfermedad muy poco frecuente y su diagndstico puede ser
dificil ya que se puede confundir con otras patologias en el momento de la
consulta médica®.

Se puede presentar como una masa no dolorosa, o bien, como un absceso
con dolor localizado, con rubor y calor, y consultan usualmente por fistulas o
nédulos de 3 a 18 meses de evolucion. Ademés, el 40% de las pacientes puede
presentar adenopatias axilares asociadas®.

Es una enfermedad con mayor frecuencia en mujeres en la cuarta década de la
vida, y generalmente se encuentra asociada a la practica de lactancia materna®,
durante la misma, el bacilo puede entrar por pequenas abrasiones en el pezén
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o diseminarse. La paciente del presente caso se encontraba dentro de este
rango de edad.

Se clasifica como primaria cuando el origen de la infeccion se inicia en las ma-
mas y secundaria (siendo la mas comun) cuando proviene generalmente de
un foco pulmonar, pleural o ganglionar (que pueden no ser detectados clini-
camente o por radiologia®). En el caso de nuestra paciente, se catalogd como
forma primaria tras descartar la tuberculosis pulmonar activa y el compromiso
en otros 6rganos.

El cultivo bacterioldgico del tejido mamario obtenido por biopsia con aspira-
cion con aguja fina es considerado el diagndstico estandar’”. El diagndstico
diferencial de las lesiones granulomatosas en la mama incluye enfermedades
infecciosas, sarcoidosis, reaccion granulomatosa a radiacion y reaccién a cuer-
po extrano. El principal diagndéstico diferencial de la tuberculosis mamaria, por
su parecido clinico e histologico, es la mastitis granulomatosa idiopatica“.

La tuberculosis mamaria puede estar asociada al VIH/SIDA?, que se descarté en
la paciente, ya que la prueba de VIH resulté negativa.

El pilar del tratamiento es el tratamiento médico con medicamentos antitu-
berculosos, utilizando el esquema usual que incluye isoniacida, rifampicina,
pirazinamida y etambutol durante 2 meses y continuando con isoniacida y
rifampicina por 4 meses adicionales®. En cuanto al tratamiento antituberculo-
50, existe una alta resistencia demostrada a la rifampicina e isoniacida, por lo
que se suele recomendar pruebas de sensibilidad a dichos medicamentos™.

En esta paciente en particular, se utilizé el esquema antituberculoso proporcio-
nado por la Secretaria de Salud de Honduras con rifampicina e isoniacida, que
presentd remision total después de 7 meses con el tratamiento. Respecto a la
pauta de tratamiento con solo dos farmacos (isoniazida y rifampicina durante
7 meses), hoy en dia es un régimen desaconsejado por la OMS por diferentes
motivos: se asocia a un mayor numero de fracaso terapéutico y favorece la
aparicion de TB-MDR.

La cirugfa se indica en pocas ocasiones, normalmente en casos de resistencia al tra-
tamiento antituberculoso, presencia de Ulceras dolorosas de gran tamaro, absce-
s0s frios de la axila o Ulceras en la mama que conduzcan a la formacién de fistulas®.

En la paciente en estudio no se logro identificar claramente la forma de con-
tagio, ya que tenfa un esquema de vacunacion completo incluyendo la BCG,
también se le realizé una baciloscopia de esputo BAAR con resultado negativo
para Mycobacterium tuberculosis y se solicitd una radiografia de térax que no
presentaba signos patolégicos de enfermedad pulmonar.

En Honduras y Centroamérica este es el primer caso clinico publicado sobre
tuberculosis mamaria, donde se evidencia la sintomatologia clinica, estudios
diagnosticos, manejo y tratamiento con el fin de aportar conocimiento médico
y realizar el tratamiento eficaz de esta enfermedad.
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Palabras clave Resumen

> Quiste de uraco La patologia del uraco es infrecuente y se produce por la permeabilizacion del remanente de uraco. Aunque
= Ma|f0f_maC'0nes congenitas la mayorfa de los casos son asintomaticos, se puede dar el caso de ciertas complicaciones, siendo las mas
> Infeccion del tracto urinario importantes la infeccién y las neoplasias de uraco. Presentamos el caso de una mujer de 50 afos diagnosti-

caday tratada de infeccion de orina con mala evolucién por lo que se realizo una tomograffa computarizada
que mostrd coleccion prevesical compatible con un diagnéstico de quiste de uraco sobreinfectado. La pa-
ciente evoluciond favorablemente con drenaje y antibioterapia. Mas adelante también se realizé cirugia de
exéresis y cistectomia parcial con un resultado favorable.

Keywords Abstract

> Urachal cyst The pathology of the urachus is rare and it is caused by the permeabilization of the urachal remnant. Among the
= angenita/ G?”W”ja//ffef most important complications are infection and neoplasia of the urachus. We showcase a 50-year-old woman
& Urinary tract infections who was diagnosed and treated for an urinary tract infection without improvement. The computerized tomo-

graphy showed a prevesical collection compatible with an infected urachal cyst diagnosis. The treatment was
favorable after a course of antibiotics and drainage of the lesion. Later, the patient had an excision surgery and a
partial cystectomy with a favorable outcome.

Puntos destacados tacaba una fiebre de 38,7°C, sin datos que sugiriesen abdomen agudo. Anali-
) L ) ticamente presentaba leucocitosis de 15x10°/mcL (3,6-10,5) con PCR de 130,7
> El quiste de uraco es una patologfa infrecuente, pero con potenciales o o - ;
complicaciones en forma de infecciones o desarrollo de neoplasias. mg/L (0-5 mg/L), y con leucocituria y bacteriuria. Ante una clinica compatible
> Debe ser considerado en el diagnéstico diferencial de la infeccién de con infeccion de tracto urinario (ITU) se inici6 antibioterapia con 2 gramos de
orina con mala evolucion. ceftriaxona intravenosos al dia, manteniendo a la paciente en observacion para
vigilar su evolucion.

Introduccion
Pruebas complementarias
La patologia del uraco es infrecuente y se produce por la permeabilizacion del
remanente de uraco. Aunque la mayoria de los casos son asintomaticos, se A las 24 horas persistia la fiebre de hasta 39°C y dolor hipogdéstrico en au-
puede dar el caso de ciertas complicaciones, siendo las mas importantes la mento. En la analitica de control persistia leucocitosis de 13x10%/mcL y PCR

infeccion y las neoplasias de uraco. de 117 mg/L, por lo que se solicitd una tomografia computarizada (TC)
abdominal.
Caso clinico En la TC se visualizd coleccion polilobulada en la pared abdominal anterior

con una extension inferior hacia el espacio properitoneal, que improntaba
sobre la vejiga, y era compatible con un posible quiste de uraco sobreinfec-

Antecedentes, enfermedad actual y exploracion fisica tado (figura 1). La paciente ingresé en la unidad de urologfa, precisando
drenaje percutaneo ecoguiado de material purulento en dos ocasiones. En el
Mujer de 50 afos sin antecedentes de interés que acudia a urgencias por di-  cultivo del absceso y hemocultivos se identifico Staphilococcus aureus mul-

suria y dolor hipogastrico y en fosa iliaca derecha. En la exploracion fisica des-  tisensible.

9_
2L 4 o0
CTO @ BY NC ND 7 4

Rev Esp Casos Clin Med Intern (RECCMI). 2023 (agosto); 8(2): 74-76


https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
https://orcid.org/0009-0006-1391-8277
https://orcid.org/0000-0002-8485-7532
https://orcid.org/0000-0001-7831-7559
https://orcid.org/0009-0008-4040-4938
https://orcid.org/0000-0003-4687-9041
https://doi.org/10.32818/reccmi.a8n2a5
https://doi.org/10.32818/reccmi.a8n2a5
mailto:maria.mir@salud.madrid.org
https://doi.org/10.32818/reccmi.a8n2a5

Maria Minué-Estirado, Maria Mir-Montero, Alicia Cordero-Hoyo, Agnieszka Awrejcewicz y Carlos Bibiano-Guillén

Infeccidn de quiste de uraco en adulto

.ot A

ReTFnys:ael K¢

Figura 1. Izquierda, corte sagital de la TC observandose coleccién polilobulada en pared abdominal anterior. A la derecha, corte transversal de la TC

mostrando dicha coleccion.

Evolucion

Se solicitd TAC de control evidencidndose persistencia de contenido, por lo
que se programo cirugia de exéresis de quiste de uraco y cistectomia parcial,
sin incidencias. La paciente se mantuvo asintomatica con buena evolucion.

Diagnéstico

Quiste de uraco infectado.

Discusion

El uraco es un corddn fibroso que queda como resto vestigial del desarrollo
embrionario. Durante la quinta semana del desarrollo y el plegamiento cefa-
locaudal y lateral del embrion, la alantoides se incorpora parcialmente en el
cuerpo dando lugar a la cloaca. La porcién superior de esta formara la vejiga,
que durante los primeros meses de desarrollo se encuentra comunicada con
la alantoides. EI extremo distal de la alantoides se localiza junto a los vasos
umbilicales. Finalmente, en torno al cuarto o quinto mes, la alantoides se obli-
tera quedando como un corddn fibroso que une el vértice de la vejiga con el
ombligo, que se denomina uraco o ligamento umbilical medio’.

La patologia del uraco deriva de la anormal permeabilizacion del conducto,
que puede manifestarse a lo largo de toda la vida, aunque la mayoria de los
pacientes permanecen asintomaticos, excepto en el caso del uraco patente,
que suele dar sintomas en la infancia®

En funcién del grado de permeabilizacion del conducto podemos distinguir
cuatro grupos de anomalias del uraco (figura 2): el uraco patente (47%), el
seno umbilical-uracal (18%), el quiste de uraco (30%) y el diverticulo vesicou-
racal (3%)® (figura 2).

Algunos estudios estiman una prevalencia inferior del uraco permeable, que
estaria sobreestimado al ser el resto con frecuencia hallazgos casuales. Ade-
mas, en un estudio reciente el quiste de uraco representaba el 69% del total de
los casos®. La incidencia global de esta patologia no resulta conocida.

Figura 2. De izquierda a derecha, uraco patente, seno umbilical-uracal,
diverticulo vesicouracal, y quiste de uraco.

En cuanto a la incidencia, en una serie de autopsias se pudo ver una incidencia
en neonatos de 1:5.000, aunque se considera que la incidencia clinicamente
relevante es de 1 por cada 300.000 nacimientos®. En otro estudio en adultos se
encontrd una incidencia de 1:5.000, la mayoria hallazgos incidentales®.
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Ademas, el uraco patente es el conducto del uraco que se mantiene comple-
tamente permeable. Se ubica en el espacio extraperitoneal de Retzius, entre
la pared abdominal y el peritoneo parietal®. La clinica mas frecuente consiste
en la secrecién a través del ombligo de orina o pus en caso de existir infec-
cion, y suele diagnosticarse durante el periodo neonatal®. En algunos casos,
el conducto es muy estrecho y no se produce salida de orina salvo en caso de
aumento de la presion en el sistema secundario a una obstruccion, en cuyo
caso podria resultar asintomético. Un tercio de los pacientes asocia también
vélvula uretral posterior®.

En el seno umbilical-uracal se mantiene permeable la porcién del conducto
que comunica con el ombligo, en cuyo interior pueden acumularse detritus
que podrian complicarse en forma de litiasis e infecciones*.

El quiste de uraco, por tanto, es una permeabilizacién del conducto no comu-
nicada ni con el ombligo ni con la vejiga, generalmente situada en el tercio
mas cercano a la vejiga, proximo a la cUpula vesical. El diagnostico se produce
por hallazgo casual en pruebas de imagen o, mas raramente, por complicacio-
nes como la rotura o la infeccion del quiste®.

Finalmente, en el diverticulo vesicouracal la porcién permeable es la que co-
munica con la vejiga, y generalmente es un hallazgo casual asintomatico®.

Conclusiones

Las principales complicaciones del conducto del uraco permeable son las
infecciones, las neoplasias, las infecciones urinarias de repeticion, los granu-
lomas y la rotura de quiste, con o sin fistula®. La infeccion es la complicacion
mas comun. Puede producirse por via hematdgena, via linfatica y extension
directa desde la vejiga, siendo la primera la mas frecuente. Los agentes etio-
l6gicos mas prevalentes son las Gram-positivas, principalmente la Staphylo-
coccus aureus, aunque también pueden producirse infecciones por Gram-
negativas®.

La presentacion clinica del quiste de uraco infectado es inespecifica, pudien-
do presentar sintomas similares a otras infecciones abdominales e infecciones
del tracto urinario, y puede llegar a presentarse como un abdomen agudo. Si
un quiste infectado se rompe, puede dar lugar a complicaciones graves como
abscesos, fistulas, peritonitis o sepsis. La fistula alternante es una complicaciéon
infrecuente que consiste en el drenaje alterno al intestino y al ombligo, produ-
ciendo onfalitis®.

Las neoplasias son infrecuentes, pudiendo desarrollarse tumoraciones tan-
to benignas como malignas a partir del remanente uracal. Las neoplasias
malignas de uraco dan cuenta del 1% de las tumoraciones malignas de la
vejiga®.

El diagndstico inicial se realiza por ecografia, un método con una alta disponi-
bilidad que no radia al paciente y que es coste-efectivo*®. Posteriormente, se
recomienda la realizacion de tomograffa computarizada y/o resonancia mag-
nética para estudio de extension y posibles complicaciones. Puede realizarse
ademas una cistoscopia, que valora asimismo el riesgo de malignidad acom-
pafnante, o una sinuscopia*®. La ecografia a pie de cama realizada por el clinico

que valora al paciente permite una aproximacion diagnostica rapida para guiar
el proceso diagnostico y terapéutico de los pacientes’.

El tratamiento en pacientes sintomaticos es generalmente quirdrgico. En pa-
cientes asintomaticos, sin embargo, existe mas controversia. La recomenda-
cion clasica es la cirugia con la escision completa de todo el remanente de
uraco®. En un estudio observacional realizado con una serie de 103 pacientes
pediatricos por Naiditch JA et al, se encontrd un elevado porcentaje de re-
solucion espontdnea y buena evolucién en aquellos pacientes que se mane-
jaron con observacién, mientras que en los pacientes operados encontraron
un porcentaje de complicaciones postquirdrgicas del 14,7%°. Algunos autores,
por tanto, consideran que el manejo conservador es razonable dada la baja
frecuencia de complicaciones a corto-medio plazo y el alto porcentaje de re-
solucion espontanea, ademds del riesgo que implica la cirugia®. Otros autores,
sin embargo, defienden la cirugia, que puede realizarse por lapaorscopia, dada
la posibilidad de infeccion y de transformacion maligna®.
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Palabras clave Resumen

= Leishmania
= Leishmaniasis visceral
> Inmunocompetencia
> Pancitopenia

La leishmaniasis es una enfermedad parasitaria causada por protozoos del género Leishmania. La leishma-
niasis visceral o kala-azar es la forma mas grave. En Espafa, la incidencia es baja y las formas severas gene-
ralmente se manifiestan en pacientes inmunodeprimidos. Para el diagnostico es fundamental la sospecha
clinica. A continuacién, se presenta el caso de un varon de 35 afos inmunocompetente y residente en

Bilbao que fue diagnosticado de leishmaniasis visceral.

Keywords Abstract

= Leishmania

= Visceral leishmaniasis
> Immunocompetence
> Pancytopenia

Leishmaniasis is a parasitic disease caused by Leishmania genus protozoon. Visceral leishmaniasis or kala-azar is
the acutest form. In Spain, the incidence is low and the severe forms generally manifest in immunocompromised
patients. Clinical suspicion is essential for diagnosis. Here we present the case of a 35-year-old immunocompetent
male resident in Bilbao who was diagnosed with visceral leishmaniasis.

Puntos destacados

> La leishmaniasis es endémica en paises con climas tropicales o sub-
tropicales.

= La leishmaniasis visceral es mas comun en inmunodeprimidos y nifos.

= Dada la baja incidencia para el diagndstico es fundamental la sospecha
clinica.

Introduccion

La leishmaniasis es una enfermedad parasitaria endémica en pafses con climas
tropicales o subtropicales y causada por protozoos del género Leishmania. Se
trasmite por la picadura de hembras de los géneros Phlebothomus o Lutzomyia
y hay tres formas principales de enfermedad en humanos: leishmaniasis cuta-
nea, leishmaniasis mucocutanea y leishmaniasis visceral o kala-azar, la forma
mas grave'.

Se trata de una zoonosis hipoendémica y aunque inicialmente la leishma-
niasis estaba descrita en zonas rurales, durante los Ultimos afos la tenden-
cia ha cambiado. Segun la Direccién General de Salud Publica, en 2014
presentd una incidencia media anual de 0,45 casos/100.000 habitantes en
Espafa, en aumento en los ultimos afos. Las zonas de mayor incidencia
han solido ser en el levante espafiol aunque cabe destacar el importante
brote producido entre 2009-2014 en la zona suroeste de la comunidad de
Madrid, siendo el mayor brote registrado en la cuenca mediterrdnea con
un total de 560 casos?.

Rev Esp Casos Clin Med Intern (RECCMI). 2023 (agosto); 8(2): 77-79

Caso clinico
Antecedentes, enfermedad actual

Varén de 35 afos residente en Bilbao que consultaba por fiebre y malestar ge-
neral. Camarero, fumador de 5 cigarros al dia, bebedor y consumidor habitual
de hachis y ocasionalmente cocaina inhalada. Como antecedentes médicos de
interés presentaba diabetes mellitus tipo 2 de reciente diagndstico en trata-
miento con insulinoterapia.

El paciente referia un cuadro de cerca de 3 meses de evolucion de fiebre hasta
39°C de predominio vespertino, en ocasiones con tiritona. Asociaba pérdida de
unos 10 kg de peso e intensa astenia. Habia trabajado de camarero en la costa
de Levante hasta hacia 5 meses y no habfa hecho viajes al extranjero. No tenfa
animales, aunque si habia convivido con gente con perros.

Exploracién fisica
Durante la exploracion fisica se objetivé una frecuencia cardiaca de 114 lpm
con una tensién arterial normal y temperatura de 39,4°C. No presentaba ade-
nopatias palpables. A la exploracion abdominal se palpd esplenomegalia do-
lorosa y hepatomegalia.

Pruebas complementarias

En las pruebas complementarias realizadas se objetivé hemoglobina de 6,9 g/
dL (13,2-16,3) con VCM 72 (80-100), plaguetas 27000/micral (150000-400000)
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y leucocitos 2100 micraL (4000-10000), VSG 73 mm (<22), Na 125 mEg/L (135-
145), GPT 87U/L (<55) y albumina 2,6 g/dL (3,5-5,4), LDH 447 U/L (140-180). En
el proteinograma realizado se objetivé hipoalbuminemia con aumento de las
globulinas alfa. El examen general de orina fue normal.

Se realizaron serologias de VIH, Treponema Pallidium, Brucella, Toxoplasma, VHC,
CMV, VEB y Parvovirus, siendo Unicamente positivas las serologias IgG de Cito-
megalovirus, Parvovirus B19, y VEB, todas con IgM negativas. Los hemocultivos
realizados, el interferén gamma de TB y la PPD fueron negativos. Se realizé una
ecograffa abdomino-pélvica y un TAC cérvico-toracico-abdomino-pélvica, ob-
jetivando Unicamente hepatomegalia y esplenomegalia de 19 cm (figura 1).
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Figura 1. Ecograffa abdomino-pélvica.

Ante la ausencia de hallazgos en las pruebas complementarias y la epidemio-
logia compatible se solicitd serologia de Leishmania siendo positiva a titulo
1/256. También se realizé un estudio de médula ésea donde se objetivaron en
tincion con Giemsa amastigotes de Leishmania spp y mediante PCR se detecto
ADN de Leishmania spp, no objetivando en la citometria linfocitos aberrantes.

Diagnostico y evolucion

Tras las pruebas complementarias realizadas fue diagnosticado de kala-azar. Se
inicié un esquema de tratamiento con anfotericina B liposomal 3 mg/kg/dia
intravenoso los dias 1a 5,10, 17,24, 31y 38 (dosis total 40 mg/kg) y dexameta-
sona 8 mg intravenosa durante 5 dias presentando el paciente una buena evo-
lucion. Tras el alta, se realizd un seguimiento en consultas externas de medicina
interna presentando una resolucion total del cuadro.

Discusion

La leishmaniasis es una enfermedad parasitaria endémica en muchos lugares
del mundo con climas tropicales o subtropicales, incluyendo paises de la cuen-
ca mediterranea. Pueden causarla al menos 20 especies diferentes de proto-
zoos del género Leishmania y se trasmite por la picadura de hembras de los
géneros Phlebothomus (Europa, Asia, Africa) o Lutzomyia (América)'.

El huésped y reservorio son los mamiferos (animal o humano) dependiendo
de la especie. Como hemos comentado, hay tres formas principales de enfer-
medad en humanos. Por un lado, esté la leishmaniasis cuténea, que es la infec-
cion primaria y la forma mas comun. Si no se resuelve puede producir formas
diseminadas en la piel (leishmaniasis cutdnea diseminada o difusa). Por otro
lado, si produce formas mas profundas como en las mucosas, se denomina
leishmaniasis mucocutanea. Y, por Ultimo, la infeccion en érganos internos es
la forma mds grave, denominada leishmaniasis visceral o kala-azar. El periodo

de incubacion va de 1 semana a varios meses para la leishmaniasis cutanea y
de 2 meses a varios afos para la visceral®.,

En Espafa al igual que en otros paises europeos, esta patologia se debe mayo-
ritariamente a Leishmania donovani'y infantum, que produce tanto las formas
cutdneas como viscerales. El reservorio principal es el perro, aunque pueden
ser otros mamiferos como la liebre, conejos o humanos*. Los grupos de mayor
riesgo suelen ser los nifos y las personas inmunodeprimidas. Se ha descrito
particularmente la confeccion con VIH como factor de riesgo para la leishma-
niasis grave y atipica, pero, desde la introduccién del tratamiento antirretroviral
de gran actividad TARGA en 1997 se produjo un marcado descenso en el nu-
mero de enfermos con coinfeccion. También se ha descrito en receptores de
trasplante de érgano solido, en los que las recidivas son frecuentes.

Desde los afos 90, se ha cuadriplicado el nimero de casos de leishmaniasis en
pacientes receptores de 6rgano sélido y la mayoria de casos se han descrito en
pacientes que viven en la cuenca mediterrdnea. Por otro lado, el uso de me-
trotexato o antagonista de factor de necrosis tumoral alfa como el infliximab y
etarnecept se ha asociado a numerosos casos de leishmaniasis®. Cabe destacar
también que los pacientes con diabetes mellitus tienen un mayor riesgo de
leishmaniasis visceral y pueden enfrentar una curacion mas baja y tasas de re-
caida mas altas, asf como lesiones cutdneas atipicas en leishmaniasis cutdnea®’.

Los vectores principales en nuestro medio son Phlebotomus ariasi'y perniciosus,
que se distribuyen en amplias regiones de la peninsula ibérica y Baleares, con
menor presencia en la cornisa cantabrica. En Espafa se trata de una enferme-
dad de declaracion obligatoria desde 1995. Es estacional en nuestro medio,
esto se debe en gran medida al vector, cuyo pico de actividad es entre junio
y septiembre®®,

Los sintomas de la leishmaniasis visceral generalmente son subagudos, astenia
progresiva, fiebre, pérdida de peso, esplenomegalia (con o sin hepatomegalia).
Los parasitos se replican en el sistema reticulo endotelial (bazo, higado y médula
6sea) por lo que los pacientes pueden presentar una anemia severa por supre-
sion medular, hemolisis y secuestro esplénico; asi como trombopenia y leuco-
penia. En casos avanzados se asocia con caquexia extrema, hipoalbuminemia,
edemas, fallo hepatico, ascitis e ictericia. La trombopenia y la disfuncion hepética
contribuyen a la aparicion de complicaciones hemorrdgicas y la inmunidad de-
primida aumenta el riesgo de infecciones bacterianas secundarias”.

Conclusiones

Para el diagndstico es fundamental la sospecha clinica, en cambio, para el diag-
nostico definitivo se requiere la demostracion de la histopatologia del parasito
(visualizacién de amastigotes) o cultivos del material obtenido mediante as-
piracién o biopsia de los érganos afectos (médula ésea o bazo). Los métodos
moleculares son también Utiles para la demostracion del parésito en tejidos
y sangre periférica. Los test serolégicos como IFA o ELISA también son utiles
para el diagndstico, pero no prueban infeccién activa (sobre todo en zonas
endémicas)'®.

En cuanto al tratamiento, los farmacos con actividad contra la leishmaniasis
visceral son anfotericina B, farmacos antimoniales pentavalentes, paromomyci-
na y miltefosina (el primer tratamiento oral). Hasta la fecha, la anfotericina B
liposomal posee la mayor eficacia terapéutica y seguridad por lo que es el tra-
tamiento de eleccion.

En cuanto al pronodstico, varfa segun las caracteristicas del paciente vy la se-
veridad del cuadro, teniendo peor prondstico en paciente VIH estadio SIDA e
inmunodeprimidos por otra causa'®.
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En conclusién, la leishmaniasis visceral es una enfermad de escasa preva-
lencia en la cornisa cantabrica, teniendo una incidencia mayor en la cuen-
ca mediterrdnea, ademas, por los fenémenos migratorios podriamos tener
casos importados'. Pese a ello, desde el inicio de la terapia antiretroviral en
los pacientes VIH la incidencia de formas graves de kala-azar ha disminuido
considerablemente, aunque todavia es posible encontrar pacientes mal tra-
tados, inmunodeprimidos por otras causas (destacando los pacientes tras-
plantados) y nifos’.

El diagndstico de leishmaniasis visceral en un paciente inmunocompetente
como ocurrié en este caso s raro, aungue es cierto que se ha descrito una ma-
yor incidencia en pacientes diabéticos como el nuestro. Ademas, los pacientes
diabéticos tienen una tasa de curacion mas baja y mayor riesgo de recurren-
cias’. Por ello, es importante sospecharla ante cuadros clinicos compatibles
con antecedentes epidemioldgicos relevantes.
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Palabras clave Resumen

> COVID-19

> SARS-CoV-2

= Mielitis transversa
= Mielitis longitudinal

La mielitis transversa longitudinalmente extensa (MTLE) se define como una lesion de la médula espinal que
se extiende a tres 0 mas segmentos espinales consecutivos. Hasta el dia de hoy, existen muy pocos casos
reportados de MTLE como complicacién del COVID-19. La mielitis transversa posviral es una enfermedad
potencialmente discapacitante, que requiere de un diagnéstico y tratamiento oportuno para evitar el desa-
rrollo de secuelas permanentes. Presentamos el caso de un hombre de 57 aflos que desarrollé MTLE un mes
después de haber presentado infeccion por COVID-19.

Keywords Abstract
> COVID-19 itudinal . i 's a spinal cord lesi di b o
& SARS-CoV-2 Long/tu inal extensive transverse myelitis (LETM)isa spinal cord lesion extending to three or more consecutive spi-

nal segments. To this day, there are very few reported cases of LETM as a consequence of a COVID-19 complication.
Post-infectious transverse myelitis is a potential disabling disease that requires prompt diagnosis and treatment to
avoid the development of permanent sequelae. We present the case of a 57-year-old man who developed LETM
one month after going through COVID-19 infection.

= Transverse myelitis
= [ongitudinal myelitis

Las complicaciones neurolégicas agudas asociadas al SARS-CoV-2 surgen

Puntos destacados

> La mielitis transversa longitudinalmente extensa (MTLE) es una patolo-
gia poco frecuente que requiere un diagndstico y tratamiento oportu-
no con inmunosupresores o inmunomoduladores, aunque su respues-
ta suele ser pobre.

> La MTLE por COVID-19 es infrecuente y se han reportado pocos casos
en la literatura.

Introduccion

El SARS-CoV-2 es un virus (ARN) de propagacion rapida perteneciente a la fa-
milia de los coronavirus. Fue reportado por primera vez en Wuhan, China, en
diciembre del 2019 y més tarde se propagd globalmente por lo que se consi-
derd como pandemia.

Las caracteristicas clinicas son variadas, puede manifestarse como una infec-
cion asintomatica hasta una neumonia severa. Los principales sintomas in-
cluyen fiebre, tos seca, mialgia, fatiga y dificultad respiratoria; sin embargo, las
personas mayores y aquellas con afecciones médicas subyacentes tienen una
mayor probabilidad de desarrollar una enfermedad grave'.
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con frecuencia por la respuesta sistémica a la infeccién o de una disfuncion
inmunitaria. Las complicaciones neurolégicas tardias o cronicas pueden estar
relacionadas con una respuesta inflamatoria persistente, disfuncién inmunita-
ria o susceptibilidades genéticas'. Se han reportado complicaciones tanto del
sistema nervioso central (cefalea, mareo, anosmia, hipogeusia/ageusia, evento
vascular cerebral, meningoencefalitis, encefalopatia, ataxia cerebelosa y mielo-
patias), como del sistema nervioso periférico (miopatia, neuropatia y sindrome
de Guillain-Barré)'.Una de las complicaciones neuroldgicas publicadas es la
mielitis transversa (MT).

La MT es un sindrome inflamatorio de la médula espinal que se presenta con
una combinacién de sintomas motores, sensitivos y autonémicos dependien-
tes del nivel espinal afectado? Para realizar el diagndstico debe evidenciarse la
inflamacion de la médula espinal por alguno de los siguientes métodos: pleo-
citosis en el liquido cefalorraquideo, indice de IgG elevado, hiperintensidad en
T2/FLAIR o realce con gadolinio en la resonancia magnética, asi como la exclu-
sion de etiologia compresiva por neuroimagen®.

El tratamiento con glucocorticoides se debe iniciar de manera inmediata ya

sea con metilprednisolona IV (30 mg/kg hasta 1.000 mg al dia) o dexametasona
(120 2 200 mg al dia) de 3 a 5 dias. Si no hay respuesta debe iniciarse un curso
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de plasmaféresis o inmunoglobulina. El tratamiento inmunomodulador o in-
munosupresor estd indicado si la MT tiene alto riesgo de recaida’.

La mielitis transversa longitudinalmente extensa (MTLE) se define cuando la
afectacion es de tres o mas segmentos espinales consecutivos’. Ademds, la
MTLE requiere de un abordaje amplio, ya que puede ser la primera manifes-
tacion de una neuromielitis optica (NMO), de esclerosis multiple, entre otras
entidades. Sin embargo, con menor frecuencia, se han descrito otras causas
inflamatorias e infecciosas®

Existen muy pocos casos de MTLE reportados como complicacién del COVID-19.
En el afo 2022 se reportaron dos casos de MTLE con presentaciones atipicas®.

Caso clinico
Antecedentes

Varén de 57 anos de edad, con antecedente de infeccion por hepatitis C tra-
tada con interferén y ribavirina en el 2018 de forma efectiva. Esquema de va-
cunacién completo para COVID-19 con dos dosis de vacuna ARN mensajero y
dosis de refuerzo con vector viral para COVID-19, sin efectos secundarios. Tuvo
una infeccion por COVID-19 el 5 de julio de 2022 con sintomas leves. Sin otros
antecedentes de interés.

Enfermedad actual

El dia 26 de julio del 2022 comenzé con dolor cervicodorsal y tenesmo
vesical. A la semana siguiente se agregaron parestesias de predominio pro-

ximal en miembro pélvico derecho, ademés de fatiga para la marcha. El 28
de septiembre de 2022 acudié a Urgencias por incremento en la debilidad
de extremidades inferiores hasta imposibilitar la bipedestacion, retencion
urinaria, y cambios sensitivos perineales. No refiri¢ otros sintomas en este
tiempo.

Exploracion fisica

Hemodindmicamente estable y afebril. Térax con adecuada mecénica
ventilatoria, campos pulmonares bien ventilados, sin alteraciones, ruidos
cardiacos ritmicos, sin soplos. Abdomen blando y depresible, sin dolor a
la palpacion y sin datos de irritacion peritoneal. EI examen neurolégico
mostrd un paciente orientado, con fondo de ojo normal, nervios craneales
sin alteraciones, signo de Lhermitte positivo, fuerza 5/5 en extremidades
superiores y 0/5 en extremidades inferiores proximal y distal, hiperreflexia
generalizada, hipertonfa en extremidades inferiores (Ashworth modificada
3), respuesta plantar extensora bilateral, nivel sensitivo en nivel T12 a todas
las modalidades.

Pruebas complementarias

En los examenes de laboratorio el hemograma, glucosa, azoados, pruebas de
funcion hepatica y perfil tiroideo fueron normales. Los anticuerpos antinuclea-
res se encontraron positivos 1:320 con patrén de anillo y bastones. El anti-be-
ta2-glicoproteina se encontré en 24,6 CU (rango 0-20 CU). Se realizé puncion
lumbar encontrando citoquimico de liquido cefalorraquideo (LCR) normal. No
se realizaron pruebas neurofisioldgicas. La tabla 1 muestra los resultados y el
resto de estudios.

Resultados de laboratorio Resultado (valor de referencia)

Marcadores de inflamacién

Proteina C reactiva ultrasensible 0,30 (0,00-0,50 mg/dL)
Velocidad de sedimentacion globular 2 (0-11 mm/h)
SARS-CoV-2

Antigeno SARS-CoV-2, SARS-CoV-2 IgG Negativo
SARS-CoV-2 IgG nucleocépside Positivo
SARS-CoV-2 Ac ratio nucleocapside (6,08)

Perfil TORCH

Anticuerpos (AC) virus rubeola IgM, herpes simplex 2 1gG, anticuerpo anti-HIV tipo 1y 2/antigeno (AG) p24 en No reactivo
suero, AC toxoplasma gondii IgM e IgG, AC citomegalovirus IgM e IgG

AC virus rubeola IgG reactivo, AC virus herpes simplex 119G reactivo Reactivo
Reacciones luéticas (VDRL) Negativo
Panel hepatitis viral

AC IgM virus hepatitis A, antigeno de superficie virus hepatitis B, AC core IgM virus hepatitis B No reactivo
AC totales virus hepatitis A, AC virus hepatitis C Reactivo

AC superficie virus hepatitis B 2 (0-10Ul/mL)

Citoquimico de liquido cefalorraquideo

deshidrogenasa lactica en LCR 19 U/L. Cultivo negativo.

Incoloro, transparente, densidad 1,007, pH 7,000, eritrocitos 50,0 células por mm3, leucocitos 0,00, glucosa en LCR 43,2 mg/dL, proteinas en LCR 37,6 mg/dL,

Panel de meningitis por PCR multiplex

Herpes simple, varicela zoster, Escherichia coli, Haemophilus influenzae, Listeria monocytogenes, Neisseria meningitidis, | No detectado
Streptococcus agalactiae, Streptococcus pneumoniae, Citomegalovirus, y Cryptococcus neoformans

Panel gastrointestinal PCR multiplex

E. coli enteroagregativa, E. coli enteropatogénica, E. coli enteroinvasiva/shigella, Cyclospora cayetanensis Detectado
Abordaje integral reumatolégico

Anticuerpos anti-NMO, antiMOG, anticoagulante IUpico, anticardiolipinas, anticuerpo anti-DNA doble cadena, anti- | Negativos

RNP, anti-Sm, anti-Jo-1, anti-Scl-70, anti-SSA, anti-SS-B, ANCAS, anti-fosfatidil etanolamina, anti-fosfatidil inositol, y

anti-fosfatidil serina. Normales

3y C4 fracciones de complemento Positivos, 1:320 con patrén anillos y
Anticuerpos antinucleares bastones
Anti-beta2-glicoproteina 24,6 CU (0,0-20,0 CU)

Tabla 1. Resultados de laboratorio
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La resonancia magnética de columna dorsal (figuras 1, 2 y 3) mostrd una
mielopatia intraxial extensa de los segmentos T1 a T9. EI PET-CT corporal con
18-FDG fue negativo para neoplasia pero se encontraron datos de hipermeta-
bolismo medular a nivel toracico.

Figura 1. Mielitis longitudinal extensa. Sagital STIR, imagenes
hiperintensas, sin reforzamiento post contraste (no mostrado) en multiples
segmentos de la médula que afectan la substancia gris desde C7 aT12.

4 4
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Figura 2. Imagen axial ponderadas en T2, nivel medular T4, muestra
hiperintensidad intramedular central bilateral compatible con edema de la
substancia gris.

Figura 3. Imagen axial ponderadas en T2, nivel medular T8, muestra
hiperintensidad intramedular central bilateral compatible con edema de la
substancia gris.

Diagnostico

Mielitis transversa longitudinalmente extensa tordcica secundaria a infeccion
por COVID-19.

Evolucion

Tras el diagndéstico de mielitis longitudinalmente extensa y habiendo descarta-
do lesiones extraaxiales neoplasicas e infecciones se decidié iniciar tratamiento
con metilprednisolona 1 gramo IV cada 24 horas por 5 dias sequido de inmu-
noglobulina G 30 g IV cada 24 horas por 5 dias sin mejorfa clinica, por lo que
se decidié la administracion de ciclofosfamida 1 gramo intravenoso durante
7 dias.

En el momento del alta, el tono muscular en ambas extremidades inferiores
persistia en Ashworth 3, pero mostraba mayor control motor proximal en am-
bas extremidades inferiores y mejoria en el control de tronco y defensas late-
rales, anteriores y posteriores, también con mejoria del equilibrio en la orilla de
la cama. Precisaba silla de ruedas, sonda urinaria y continuar con el programa
de rehabilitacion.

En las consultas de seguimiento, el paciente presentaba paraparesia flacida en
miembro inferiores, iniciaba respuesta motora para flexores de cadera, exten-
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sores y flexores de rodilla. También realizd bipedestacion asistida con buena
carga de peso y control pélvico regular y continuaba con alteraciones de la
sensibilidad desde el nivel T12.

Discusion y conclusiones

El diagnostico se establecié por cuadro clinico y alteraciones compatibles en la
resonancia magnética. El citoquimico de LCR fue normal, no obstante, hasta el
15% de los pacientes con MT tienen un resultado normal®. El patron de conos
y bastones de los anticuerpos antinucleares es fuertemente compatible con
el tratamiento recibido para la hepatitis C, y es poco sugestivo de alguna otra
enfermedad autoinmune asociada’.

Se han descrito un gran nimero de complicaciones neuroldgicas posteriores
a la infeccion por COVID-19, normalmente como complicaciones tardias que
aparecen entre las 4 y 6 semanas después del contagio. La mielitis transversa
posviral es una enfermedad potencialmente discapacitante y que requiere de
un diagndstico y tratamiento oportunos para evitar el desarrollo de secuelas
permanentes. El tratamiento se basa en el uso de inmunosupresores o inmu-
nomoduladores de alta eficacia®. El prondstico para la recuperacion funcional
después de la MT depende en gran medida de su etiologia. Un total de 44,4
% de los pacientes con MTLE contintan confinados en silla de ruedas a los 6
meses®. En general, solamente entre el 50% y el 70% de los pacientes con MTLE
logran al menos una recuperacién parcial y la capacidad para caminar?.

Este caso resulta inusual debido a la extension severa del dafio medular. Ade-
mas, la cercana relacion temporal con la infeccién por COVID-19 permite esta-
blecer la posible relacion causal. Las guias clinicas para mielitis recomiendan
terapia inmunomoduladora en la fase aguda (plasmaféresis o inmunoglobuli-
na IV) sin diferencia de efecto entre ambas®. La inmunoglobulina es mas acce-
sible y menos costosa, por lo que la utilizamos en nuestro caso. Ante la minima
respuesta clinica a los bolos de metilprednisolona e inmuglobulinas, se instau-
ré tratamiento de sostén con inmunosupresor, en este caso, ciclofosfamida.
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Palabras clave

Resumen

> Mixofibrosarcoma

> Tumor maligno
mesenquimal

> Sarcoma de tejido blando

El mixofibrosarcoma es una tumoracién de estirpe mesenquimal propia de pacientes de edad avanzada
que tiene un patrén infiltrativo predominante a nivel local. Precisa de una adecuada caracterizacion me-
diante resonancia magnética nuclear (RMN) y biopsia por aguja gruesa (BAG), asi como un equipo multi-
disciplinar para su tratamiento. Presentamos el caso de una paciente de 85 aflos con una masa indolora
a nivel del muslo derecho que ingresé en el servicio de Medicina Interna para tratamiento inicial por una
infeccion respiratoria condensante. Finalmente se hizo un estudio de extension y fue diagnosticada de
mixofibrosarcoma.

Keywords

Abstract

> Myxofibrosarcoma

= Malignant mesenchymal
tumor

> Soft-tissue sarcoma

Myxofibrosarcoma is a mesenchymal tumor typical of elderly patients and it has an infiltrative pattern mainly at local
level, which fundamentally requires adequate characterization by nuclear magnetic resonance (MRI) and core needle
biopsy (CNB), as well as a multidisciplinary team for its treatment. We present the case of an 85-year-old patient with a
painless mass on the right thigh who was admitted to the Internal Medicine unit for initial treatment of a condensing
respiratory infection. Finally, after an extensive study, she was diagnosed with myxofibrosarcoma.

Puntos destacados

14 dias de disnea progresiva con evolucién a disnea de minimos esfuerzos,
acompanada de edemas en extremidades inferiores.

= El mixofibrosarcoma en un tumor muy inusual.

> Se trata de un hallazgo casual donde el servicio de Medicina Interna
hace posible la agilizacién del diagndstico y tratamiento en paciente

mayor de 80 afos.

> Esfundamental la optimizacion y coordinacion de recursos en un tumor

maligno con tratamiento.

Ademas, la paciente seguia revisiones en consultas externas de traumatologia
por presentar una masa en muslo derecho de varios meses de evolucién, con
rdpido crecimiento en las Ultimas semanas y estaba pendiente de realizacién
de pruebas de imagen para mejor caracterizacion.

Introduccion

Exploracién fisica

La paciente presentaba aceptable estado general y se encontraba hemodina-
micamente estable, con tension arterial de 110/75 mmHg, saturacion basal de

El mixofibrosarcoma es una tumoracion de estirpe mesenquimal propia de pa-
cientes de edad avanzada que tiene un patrén infiltrativo predominante a nivel
local. Precisa de una adecuada caracterizacién mediante resonancia magnética
nuclear (RMN) y biopsia por aguja gruesa (BAG), asi como un equipo multi-
disciplinar para su tratamiento.

Caso clinico

Antecedentes

Mujer de 85 afios con antecedentes de dislipemia y amaurosis en ojo dere-
cho por patologia retiniana aterotrombética. Acudia a urgencias después de
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oxigeno de 93%, eupneica, con auscultacion cardiaca normal y auscultacion pul-
monar con crepitantes en base derecha. La exploracién abdominal no mostraba
alteraciones de relevancia. En extremidades inferiores presentaba una tumora-
cion en raiz de muslo derecho --cara anterosuperior-- de aproximadamente 18
x 9 cm (consistencia dura adherida a planos profundos y ligeramente dolorosa
a la palpacién). Asimismo, se objetivaban edemas bilaterales con févea en 1/3
distal de ambas extremidades inferiores, con signo de Homans negativo bilateral,
y fuerza 4/5 en extremidad inferior derecha'y 5/5 en extremidad inferior.

Pruebas complementarias

Se realizaron diversas pruebas complementarias que mostramos a continua-
cion (tabla 1).

Rev Esp Casos Clin Med Intern (RECCMI). 2023 (agosto); 8(2): 84-87


https://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
https://orcid.org/0009-0000-5364-7105
https://orcid.org/0009-0008-7832-6867
https://orcid.org/0000-0001-7113-045X
https://orcid.org/0000-0002-6120-7545
https://orcid.org/0000-0002-8860-6837
https://doi.org/10.32818/reccmi.a8n2a8
https://doi.org/10.32818/reccmi.a8n2a8
mailto:mariano.ulla@salud.madrid.org
https://doi.org/10.32818/reccmi.a8n2a8

Mariano Ulla-Anes, Elena Palma-Huertas, Manuela Pena-Burgos, Mariano Matarranz-del Amo y Juan Torres-Macho

Mixofibrosarcoma: un diagndstico infrecuente

Hemograma

Leucocitos 13,26 103/uL (3,6 = 10,5)
Neutrofilos 10,9 103/uL (1,5-7,7)
Hemoglobina 12,89/dL(11,8-15,38)
Plaquetas 316 103/uL (140,0 - 370,0)

Coagulacion

INR 1,16 (0,0-1,15)
75,5% (70,0 - 120,0)
> 500,0 mg/dL (150,0 - 400,0)

Actividad de protrombina

Fibrinégeno derivado

Bioquimica

Glucosa 358 mg/dL (70,0 - 110,0)
Creatinina 0,97 mg/dL (0,44 - 0,95)
Lactato 2,33 mmol/L (0,0 -1,8)
GPT (ALT) 36 U/L (10,0 - 49,0)

GOT (AST) 33 U/L(0,0-37,0)

Proteina C reactiva

160,3 mg/L (0,0 - 5,0)

Tabla 1. Pruebas complementarias.

También se realizaron:

+ ECG: ritmo sinusal sin signos de isquemia.

- Radiografia de térax (proyeccion AP en sedestacion): opacidades alveo-
lointersticiales de disposicion periférica en campo medio e inferior del pul-
mon izquierdo, que sugerian proceso inflamatorio/infeccioso actual.

Ademds, no se apreciaban claros signos de derrame pleural. Habfa calcificacio-
nes en cayado adrtico y el ICT estaba conservado.

Evolucion

Se diagnostico de infeccién respiratoria condensante con hipoxemia y com-
ponente de insuficiencia cardiaca asociado, por lo que se ingresé a la paciente
para tratamiento (antibioterapia de amplio espectro y diuréticos por via paren-
teral, terapia broncodilatadora inhalada, IECA), ademas, se procedid a comple-
tar el estudio de la tumoracién en la extremidad inferior derecha.

La RMN (figuras 1y 2) del muslo derecho puso de manifiesto la presencia de
una masa de 9,8 x 13,4 x 14,5 cm en sus ejes transverso, AP y longitudinal res-
pectivamente, localizada en region anterolateral de la raiz del muslo, craneal al
musculo vasto lateral y lateral al musculo recto anterior del cuddriceps. Era una
lesion solido-quistica de contornos relativamente bien definidos, lobulados y
de aspecto muy heterogéneo, sospechosa de malignidad. Se valoré estirpe
mesenquimal tipo sarcoma, y con posible origen en tejidos blandos versus te-
jido muscular (musculo tensor de la fascia lata). La masa infiltraba planos grasos
profundos en compartimentos anterior y lateral del muslo. No se evidenciaron
en esta prueba adenopatias inguinales.

Se realizd TAC toracoabdominopélvico con contraste para completar el estu-
dio de extension y con ello se descarté afectacion metastasica y enfermedad
tromboembolica.

La paciente evoluciond favorablemente respecto al cuadro cardiorrespiratorio,
manteniéndose hemodindmicamente estable en todo momento, con buenas
saturaciones basales y descartandose la presencia de tromboembolismo pul-
monar asociado. En cuanto a la masa en pierna derecha, catalogada ya como
sospechosa de malignidad, se realizé de forma ambulatoria una BAG ecoguiada
cuyo informe anatomopatolégico puso de manifiesto la presencia de una tu-
moracién mesenquimal de células redondas azules, células pleomorficas y dreas

de estroma mixoide, con inmunofenotipo compatible con mixofibrosarcoma de
alto grado. Las células fueron positivas frente a CD34 de forma focal y negativas
frente a AML, desmina, calponina, caldesmon, MYODT1, S100, MDM2, melan A. El
indice de proliferacion celular (Ki67) fue de un 70% aproximadamente (figura 3).

Figura 1. Corte transversal. Masa heterogénea sélido-quistica de 9,8 cm
(eje transversal) x 13,4 cm (eje AP), lateral al musculo recto anterior.

Figura 2. Corte longitudinal. Masa heterogénea sélido-quistica de 14,5 cm
(eje longitudinal) x 13,4 cm (eje AP), craneal al musculo vasto lateral.

Figura 3. A. Proliferacion mesenquimal densamente celular con &reas

de estroma fibroso (*) y dreas de estroma mixoide (/) (hematoxilina-
eosina, x40). B. Células pleomorficas (circulos), epitelioides (rectdngulos)
y fusocelulares (tridngulos) con citoplasmas eosinéfilos mal delimitados.
Vasos finos curvilineos (flecha) (hematoxilina-eosina, x200). C. Positivo
focal (CD34, Clon QBENd-10, x200). D. Negativo (MDM2, Clon IF2, x200). E.
indice de proliferacién celular elevado (Ki-67, Clon MIB-1, x200).
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Una vez descartada afectacion metastasica se procedié a exéresis quirdrgica
amplia del tumor, obteniéndose una pieza quirdrgica de 20 x 14 x 11 cm, cuyo
andlisis anatomopatoldgico confirmé el diagndstico de mixofibrosarcoma G3
de la FNCLCC. Los margenes quirdrgicos estaban respetados. No se objetivé in-
vasion linfovascular ni se aislaron ganglios linfaticos regionales. Estadio patolé-
gico (pTNM, AJCC 82 Edicion): pT4 pNx pMx. Se desestimé por equipo multidis-
ciplinar radioterapia coadyuvante realizdndose vigilancia activa de la paciente.

Diagnostico
Mixofibrosarcoma de miembro inferior derecho.
Discusion

El mixofibrosarcoma pertenece al grupo de los sarcomas, los cuales compren-
den <1% de todos los tumores malignos en adultos, representando dentro de
ellos Unicamente el 5%'3. Es un tumor mas prevalente en pacientes de edad
avanzada, siendo la méxima incidencia entre la sexta y la octava décadas de la
vida. Entra dentro de la clasificacion de sarcoma de tejido blando indiferencia-
do/no clasificado y, a diferencia de otros, es una tumoraciéon con mayor riesgo
de recurrencia local.

Se cree que los sarcomas surgen de novo y no de una lesion benigna pre-
existente, y se presentan habitualmente como una masa indolora que crece
gradualmente. Pueden llegar a ser de gran tamano, se localizan principalmente
en las extremidades inferiores y superiores, y son inusuales en tronco, cuello y
pies*. La principal queja surge derivada de los sintomas asociados con la com-
presion de la masa, como las parestesias o los edemas, y no suele asociarse a
sindrome constitucional.

Los sarcomas de miembros inferiores, y especificamente los que surgen del
muslo, crecen a partir de la masa muscular, se extienden a través de los planos
tisulares y no suelen atravesar los planos fasciales principales o el hueso. Su
patron de diseminacion es principalmente hematégeno, predominantemente
al pulmon y, aunque es poco comun, siempre debe descartarse la enferme-
dad a distancia en los sarcomas grandes, profundos y de alto grado como en
nuestro caso.

Ademas, su diseminacion a los ganglios regionales es infrecuente, aunque su
presencia clasifica automaticamente a la enfermedad como estadio IV°. En
general, aproximadamente el 25% de los pacientes desarrollaran enfermedad
metastasica después del tratamiento radical de su tumor primario, y esta inci-
dencia aumenta hasta el 40-50% con tumores >5 cm, profundos a la fasciay de
grado intermedio o alto®.

La evaluacion inicial del paciente comienza con la historia clinica y la explora-
cion fisica para comprobar si hay afectacion neurovascular, asi como el tamafo
y la profundidad de la masa. La RMN se considera el «gold standard» para la
adecuada evaluacion de masas de tejido blando en extremidades’, siendo el
hallazgo del «tail sign» (o signo de la cola) de utilidad para planificar el tra-
tamiento quirdrgico e identificar el riesgo de recurrencias, especialmente en
presencia de amplias dreas tumorales con contenido de material mixoide'. La
evaluacion de la enfermedad metastésica se realiza mediante TAC de torax.

El examen histoldgico con aguja gruesa confirmaré el diagndstico y permitird
planificar el tratamiento, logrando la diferenciacion de los carcinomas malignos
en un 97,6% de casos, el grado histolégico en el 86,3% y el subtipo en el 88%°.

Los factores prondstico mas importantes son el grado histolégico, marcador
independiente para el grado de malignidad, la probabilidad de metastasis a
distanciay muerte, y el tamano del tumor que es directamente proporcional al
riesgo de recurrencia local (tumores de 15,1 a 20 cm — 58%).

e
CTO

El tratamiento quirdrgico es de eleccién. La radioterapia adyuvante postopera-
toria se acepta en la literatura, incluso si los margenes quirdrgicos estan libres
de tumor. Sin embargo, Manoso et al. no objetivaron un efecto apreciable de la
radioterapia sobre la recurrencia local, relacionando esta con una cirugfa inade-
cuada®. En nuestro caso, tras cirugia exitosa con margenes quirdrgicos libres se
decidio vigilancia activa de la paciente.

La quimioterapia es la atencion clinica estandar en el mixofibrosarcoma metas-
tasico, y se usa fundamentalmente como paliativo ya que el resultado es muy
pobre, la supervivencia general no aumentay no es eficaz contra las metéstasis
a distancia®. Las combinaciones de doxorrubicina-ifosfamida en primera linea
muestran tasas de respuesta del 20-30%. La dacarbazina-doxorrubicina es otra
opcion disponible. En segunda linea, un estudio reciente ha observado una
respuesta radioldgica parcial o completa en cuatro de siete pacientes bajo re-
gimenes con gemcitabina (medianas de supervivencia libre de progresién y
supervivencia global de 8,5 meses y 11,4 meses respectivamente)'®.

El origen mesenquimatoso del sarcoma hace que presente perfiles inmunolégi-
cos variados, lo que permite el uso de la inmunoterapia, aislada o en combina-
cion con otros agentes citotdxicos. As, la terapia génica del receptor de células T
y la terapia con inhibidores del punto de control inmunitario son inmunoterapias
emergentes que se espera que sean eficaces para muchos tipos de sarcoma. El
mixofibrosarcoma puede ser buen candidato para los inhibidores del punto de
control inmunitario (nivolumab y pembrolizumab) y el bloqueo del antigeno 4
asociado a los linfocitos T citotdxicos (ipilimumab)'’. En todo caso, son tratamien-
tos que precisan de mayores estudios para confirmar su efectividad.

Conclusiones

El mixofibrosarcoma es muy infrecuente y suele presentarse como masa in-
dolora de crecimiento progresivo, pudiendo comprometer la integridad y la
funcion de las extremidades. Precisa un equipo multidisciplinar para su esta-
diaje, diagnostico, reseccién y posterior rehabilitacion ya que el tratamiento,
fundamentalmente quirdrgico mediante reseccion amplia, deja importantes
secuelas fisicas en los pacientes. El tamano vy el grado histolégico son los prin-
cipales factores prondsticos.
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Palabras clave Resumen

> Necrosis esofdgica aguda
> Hemorragia digestiva alta
> Esofago negro

Exponemos el caso de un varén de 84 afnos con alta carga de enfermedad vascular que, en contexto de
una situacion de bajo gasto por proceso infeccioso intercurrente, presentaba dolor abdominal epigéstrico
y hemorragia digestiva alta. El estudio endoscépico reveld la imagen tipica de «eséfago negro», correspon-

diente a la necrosis esofdgica aguda. En este caso revisamos la etiopatogenia y las principales implicaciones
de tratamiento y prondsticas de esta rara pero potencialmente mortal patologia.

Keywords Abstract

> Acute esophageal necrosis
> Upper Gl bleed
> Black esophagus

We present the case of an 84-year-old man with a high burden of vascular disease who, in the context of a situa-
tion of low output due to an intercurrent infectious process, the patient had an epigastric abdominal pain and
upper gastrointestinal bleeding. The endoscopic study revealed the typical image of ‘black esophagus, correspon-

ding to acute esophageal necrosis. We review here the etiopathogenesis and the main treatment and prognostic
implications of this rare but potentially fatal pathology.

Puntos destacados

> La necrosis esofagica aguda es una complicacion potencialmente mor-
tal precipitada por situaciones de compromiso hemodindmico sobre
pacientes con importante vasculopatia.

> El tratamiento es de soporte, y consiste en la mejora de la situacion he-
modinamica, tratando la enfermedad precipitante.

Introduccion

La necrosis esofagica aguda (NEA) es una patologia infrecuente, pero con una
alta mortalidad. Afecta a pacientes con importante vasculopatia donde la hi-
poperfusion del eséfago distal desencadena la muerte del tejido, cursando con
dolor abdominal y hemorragia digestiva alta.

A continuacion, presentamos el caso de un varén que desarrollé esta compli-
cacion y revisamos la fisiopatologfa, el manejo inicial y el prondstico a corto
plazo de esta entidad.

Caso clinico

Antecedentes, enfermedad actual y exploracion fisica

Varén de 84 anos hipertenso, dislipémico y exfumador. Ademas de claudi-
cacién intermitente, el paciente presentaba varios ingresos previos por des-
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compensacion de insuficiencia cardiaca (fraccion de eyeccion preservada, sin
valvulopatias) y agudizacion de enfermedad pulmonar obstructiva cronica. Fue
diagnosticado de un carcinoma urotelial, y por episodios de retencion urinaria
aguda se colocd una talla vesical.

Como tratamiento habitual recibfa antiagregacion simple, diurético, betablo-
queante y antagonistas del receptor de angiotensina I, ademéds de broncodila-
tadores y tratamiento para la hiperplasia benigna de prostata.

Consultd por cuadro de dolor abdominal difuso, sin fiebre ni otra sintomato-
logia asociada en domicilio. A su llegada, estaba normotenso y eucérdico (PA
120/70 mmHg, 78 Ipm), sin insuficiencia respiratoria y afebril. A la exploracion
destacaba un dolor abdominal generalizado, aunque predominantemente
epigastrico, sin signos de irritacién peritoneal.

Pruebas complementarias

Analiticamente el paciente presentaba leucocitosis de 18.000/uL (3.500-11.000)
a expensas de neutrofilos 16 300/uL (2.000-7.500), sin alteracién del resto del
hemograma; la bioquimica fue normal incluyendo funcién renal e iones, salvo
protefna C reactiva de 55 mg/dL (<5,0). En el analisis de orina se objetivé piuria
y hematuria, siendo los nitritos negativos en orina.

Se extrajo urocultivo donde se aislaron >100.000 UFC de Serratia liquefaciens;
los hemocultivos fueron estériles. La radiografia de térax no mostraba claras
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Eséfago negro: una complicacion infrecuente pero potencialmente mortal

Figura 1. TC Térax: corte axial, coronal y sagital. Engrosamiento circunferencial edematoso del tercio inferior del eséfago, con dos adenopatias periféricas de

aspecto reactivo.

consolidaciones alveolares y la radiografia abdominal no presentaba hallazgos
patolégicos.

Dada la persistencia del dolor y la elevacion de reactantes se realizé un TC to-
racoabdominal donde se objetivd engrosamiento circunferencial edematoso
del tercio inferior del eséfago con dos adenopatias de aspecto reactivo de pro-
bable origen inflamatorio (figura 1). No se objetivaron signos de mediastinitis.

Diagnostico y evolucion

Se inici6 tratamiento antibiotico intravenoso para cobertura de foco urinario,
con actitud expectante respecto a los hallazgos a nivel esofagico. En ese con-
texto, presento evolucién clinica desfavorable con tendencia a la hipotensién
que mejord tras administracion de fluidos y optimizacion del tratamiento anti-
bidtico con piperacilina/tazobactam y dosis Unica de amikacina.

En posteriores controles analiticos se objetivd anemizacion de hasta 6 gr/dL de
hemoglobina respecto al ingreso, y de forma brusca comenzé con deposicio-
nes melénicas, por lo que se decidio realizar endoscopia digestiva alta urgente.

En el estudio endoscépico se objetivd en los dos tercios inferiores del eso-
fago una mucosa de color negruzco de forma circunferencial con exudados
blanquecinos (figura 2), con cambio brusco a mucosa normal en la union
gastroesoféagica. Los hallazgos eran compatibles con esofagitis necrotizante
aguda o «eséfago negroy, por lo que se intentd optimizar la situacion hemodi-
namica del paciente y se administré6 omeprazol en perfusion. En ese contexto
entré en fibrilacion auricular con respuesta ventricular rdpida, que evoluciond
rapidamente a edema agudo de pulmén e insuficiencia respiratoria global sin
respuesta a oxigenoterapia y al tratamiento diurético.

Figura 2. Esofagoscopia. Tercio medio e inferior esofdgicos con mucosa
que de forma circunferencial presenta color negruzco, con ocasionales
exudados blanquecinos.

La evolucion fue desfavorable, con deterioro del nivel de consciencia y refrac-
tariedad de la situacion hemodinédmica a todos los tratamientos. Fue valorado
por la unidad de cuidados criticos, que desestimaron ingreso a su cargo por
mal prondstico de su patologia y comorbilidades. Finalmente, se decidié de
acuerdo con sus familiares adecuacion del esfuerzo terapéutico, y el paciente
fallecié pocas horas después.

Discusién y conclusiones

La NEA, también conocida como «eséfago negro» o sindrome de Gurvits, es
una entidad potencialmente mortal, descrita por primera vez por Goldenberg,
etal.enelano 1990,

La fisiopatologia de la necrosis esofdgica aguda es compleja y no esté total-
mente aclarada. Sobre pacientes de edad avanzada y con alta carga de enfer-
medad vascular que sufren un evento intercurrente agudo, se produce una
disminucion de la perfusion del eséfago, produciéndose como consecuencia
la muerte y necrosis del tejido.

La alteracién de la proteccion de la barrera mucosa por el ascenso de 4cido
desde la cdmara gastrica (méxime en estados de desnutricion, donde el re-
ducido anabolismo proteico exacerba la fragilidad de la mucosa), junto con
la elevada carga de enfermedad vascular a nivel de las arterias que irrigan el
tercio esofagico inferior, constituyen el sustrato sobre la que se asienta esta
enfermedad?.

Sin embargo, la mayoria de las revisiones publicadas hasta la fecha al respecto
coinciden en que es necesario un factor precipitante o enfermedad aguda in-
tercurrente como desencadenante.

En la mayoria de las ocasiones, se produce en contexto de infecciones gra-
ves que condicionan situaciones de compromiso hemodindmico y bajo gasto
cardiaco con hipoperfusién esofdgica inferior. También se ha relacionado con
el estado protrombdtico de la infeccién por COVID o con la cetoacidosis dia-
bética, donde la diuresis osmética inducida por la hiperglucemia grave y por
la glucosuria inducida por algunos farmacos puede desencadenar la isquemia
del esofago inferior®=.

En cuanto a la epidemiologia, esta entidad suele aparecer en varones (relacion
4:1 respecto a las mujeres) de edad avanzada, en torno a la séptima década de
la vida, con enfermedad vascular conocida en hasta la mitad de ellos. La diabe-
tes mellitus y el alcohol son comorbilidades muy frecuentes, hasta en un tercio
de los pacientes. La gastroparesia que en ocasiones presentan estos pacientes,
asi como el consumo de alcohol (conocido relajante del esfinter esofagico in-
ferior), son factores que favorecen la agresion a la mucosa esofdgica. Algunos
farmacos como la terlipresina, y algunos antihipertensivos y los AINEs o bifos-
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fonatos pueden favorecer la aparicién de esta entidad por su efecto corrosivo
sobre la mucosa esofagica*®.

En la inmensa mayoria de los casos la afectacion esofagica es inferior (méas
del 90% de las NEAs), con participacion muy frecuente de eséfago medio y
anecddtica de esdfago superior. Este hecho puede tener su explicacion en la
compleja vascularizacién esofdgica, con irrigacion inferior a través de ramas
terminales de la arteria géstrica izquierda, con vascularizacion distal deficiente
en situaciones de baja presion arterial®.

La expresién clinica de la NEA es la hemorragia digestiva alta en forma de
melenas o hematemesis, acompafnado de dolor toracico o abdominal. El
diagnoéstico es endoscopico a través de esofagogastroduodenoscopia,
donde se objetiva un eséfago oscurecido circunferencial y difusamente
que no sobrepasa la unién gastroesofdgica, de donde procede el térmi-
no «eséfago negro». En casos muy seleccionados puede ser Util la biopsia,
aunque hay un riesgo elevado de perforacién. Si se consigue superar la fase
aguda, la cicatrizacion dard lugar a una imagen endoscopica con formacion
de exudados blancos espesos que acaban por cubrirse de mucosa friable
rosada®’.

Eltratamiento se basa en el tratamiento del proceso intercurrente, en un inten-
to por mejorar la situacion hemodindmica. Ademds esta indicado el reposo di-
gestivo, con necesidad de nutricion parenteral precoz, la colocacion de sonda
nasogastrica estad contraindicada por riesgo de perforacion y la administracion
de inhibidores de la bomba de protones por via intravenosa es de eleccion. No
estd indicada la administracion de antibioterapia empirica salvo sospecha de
mediastinitis, fiebre o en estados de inmunosupresion?®.

El prondstico no es bueno, con una mortalidad que supera el 30% segun al-
gunas series, si bien en no pocas ocasiones tiene mas que ver con la patologia
que ha precipitado la necrosis que con la propia entidad en si.

En nuestro caso, sobre un paciente con importante vasculopatia periférica
que desarrollaba una enfermedad aguda precipitante como la sepsis uri-
naria, la hipotension y el bajo gasto subsecuentes dieron lugar a la NEA.
El diagndstico precoz y el tratamiento rapido del proceso precipitante po-
drian hacer mejorar el prondstico de esta entidad, que hoy en dia sigue
siendo infausto.
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Palabras clave Resumen

> Dermatomiositis

La dermatomiositis es una enfermedad rara caracterizada por una miopatia inflamatoria que cursa con
debilidad muscular progresiva y disfagia en un elevado porcentaje de los pacientes. Asocia frecuente-
mente lesiones dermatoldgicas que pueden ayudar a orientar el diagnostico. Presentamos el caso de
un varon de 88 afos que ingreso por debilidad muscular en extremidades inferiores, disfagia y lesiones
eritematodescamativas en cuello y cara anterior de las extremidades. La importancia de este caso es la
de sospechar causas cuyas caracteristicas pueden solaparse con problemas de mayor prevalencia en el

> Miopatia
= Disfagia

paciente anciano.
Keywords Abstract

= Dermatomyositis
> Myopathy
> Dysphagia

Dermatomyositis is a rare disease characterized by an inflammatory myopathy that follows up to a progressive
weakness and dysphagia in a high percentage of patients. It can frequently lead to skin lesions that may help to
conclude a final diagnosis. We present the case of an 88-year-old male that was admitted to the hospital because
of muscular weakness in the lower extremities, dysphagia and erythematous scaly lesions on the neck and front
face of the limbs. The importance of this case is to suspect causes whose characteristics can overlap with more

prevalent problems in elder patients.

Puntos destacados

> Debemos sospechar una causa secundaria de dermatomiositis en pa-
cientes con disfagia y debilidad muscular relativamente rapida, especial-
mente si asocia otra clinica como la cutanea.

> La asociacion de un patron AC-4 y autoanticuerpos TIFTgamma se rela-
ciona frecuentemente con malignidad en pacientes de edad avanzada.

Introduccion

La dermatomiositis (DM) es una enfermedad autoinmune rara, con una preva-
lencia de aproximadamente 13 de cada 100.000 personas-ano'. Se caracteriza
por una miopatfa inflamatoria que cursa cldsicamente con debilidad muscular
--proximal, simétrica y progresiva-- asociada a una serie de hallazgos dermato-
l6gicos, algunos patognomaonicos (papulas de Gottron y eritema en heliotro-
po), y otros también frecuentes como los eritemas violdceos pruriginosos en la
cabeza, cara, tronco superior y extremidades”. Ademas, la presencia de disfagia
puede verse en un porcentaje de hasta un 54%>.

La etiologia es desconocida, aunque se sugiere que puede estar relacionada
con algunas regiones del sistema del antigeno leucocitario humano (HLA),
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genes implicados en otras enfermedades autoinmunes o a desencadenantes
tales como infecciones o cancer. Se piensa también que las vias de sefializacion
del interferdn, en especial los de tipo |, tienen un papel importante en la fisio-
patologia de esta enfermedad*.

Segun el grado de afectacion muscular, podemos distinguir 4 tipos diferentes:
DM clésica, amiopética, hipomiopatica, y posmiopatica.

El diagndstico se basa en una historia clinica compatible, apoyada por unas
pruebas complementarias (autoinmunidad, biopsia) que lo confirmen, mien-
tras que el tratamiento tiene como pilares fundamentales la resolucién de la
miositis (con corticoides a altas dosis o inmunosupresores) y la resolucién de
las lesiones dermatologicas (a nivel local o sistémico con hidroxicloroquina, in-
munoglobulinas o inmunosupresores).

Caso clinico
Antecedentes, enfermedad actual

Paciente de 88 afos sin alergias medicamentosas conocidas, exbebedor im-
portante y exfumador de 3 paquetes diarios durante mds de 40 afios. Con an-
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tecedentes de hipertension arterial, diabetes mellitus tipo 2 con mal control
metabdlico, enfermedad pulmonar obstructiva cronica (EPOC) e hipoacusia.
Ademéds, contaba con un ingreso previo el mes anterior por sospecha de acci-
dente isquémico transitorio, encefalopatia endlica, EPOC agudizado, diabetes
mellitus tipo 2 descompensada y alteracion de la deglucion.

Ingres6 nuevamente a cargo de geriatria por empeoramiento progresivo del
estado general desde el alta hospitalaria, con hiporexia y problemas de deglu-
cién que motivaron varios episodios de broncoaspiracion previos, asi como
problemas relacionados con la alteracién de la marcha. El paciente ademas
referia una pérdida de peso de 20 kg en 2 meses y la aparicion unas semanas
atras de lesiones dérmicas que habian empeorado recientemente. Negaba fie-
bre, dolor torécico o palpitaciones o cualquier otra sintomatologia de interés.

Exploracion fisica

Tension arterial 117/61 mmHg, frecuencia cardiaca 96 lpm, saturacion de oxi-
geno 96% con gafas nasales a 2 lom (FiO, 28%), afebril.

Paciente consciente y orientado, con lesiones eritemato-violdceas, no prurigi-
nosas, con hiperqueratosis y descamacion de predominio en la cabeza, cuello,
y miembros (cara anterior de brazos, dorso de las manos, muslos) (figuras 1-3).
Dolor a la palpacién muscular. En la exploracién neuroldgica destacaba una
debilidad muscular generalizada. Auscultacion cardiaca con tonos ritmicos y
soplo sistolico II/VI en dpex no irradiado. Auscultacion cardiaca con roncos di-
seminados y crepitantes en ambas bases pulmonares. Resto de la exploracion
anodina.

.
i N

Figura 1. Dorso de la mano: lesiones eritemato-violdceas con una zona de
descamacién proximal que respetan la region ungueal y palmar.
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Figura 2. Muslo: lesiones eritemato-violaceas, bien delimitadas, con una
zona de descamacion central, sin afectacién de la cara medial.

Figura 3. Cuello: lesiones eritemato-violdceas, con hiperqueratosis y
descamacion a nivel medial en la region del escote.

Pruebas complementarias

En el control analitico destacaba Hb 14 g/dL, leucocitosis (leucocitos 12900/uL)
con neutrofilia (neutréfilos 11416/uL), plaguetas 207000/uL, glucosa 202 mg/dL,
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urea 89 mg/dL, creatinina 0,81 mg/dL, NTproBNP 1275 pg/ml, CK 599 U/L, PCR
161 mg/L, albuimina 40,2%, IgA 425 mg/dL, IgG 728 mg/dL, IgM 41,8 mg/dL.

Gasometria arterial basal con pH 7,41, pCO, 42,7 mmHg, HCO, 27,3 mmol/L,
PO, 56,5 mmHg.

Marcadores tumorales: beta-2 microglobulina 3,5 mg/L [1,09-2,53], Ca 15,3 23
kU/L [£35,0], CEA 3,28 ng/mL [<5,0], CYFRA 21-1 1,79ng/mL [<3.30], SCC 2ng/
mL [sospechoso de malignidad >2ng/mlL, claramente positivo >2,5ng/mL].

Autoinmunidad: titulacion HEP-2 1/160, patron HEP-2 anticuerpos antinuclea-
res (ANA): patrén nuclear moteado/granular fino. Nomenclatura internacional
ICAP: AC-4. En inmunoblot en suero se objetivo la aparicion de una banda co-
rrespondiente a TIF1 gamma (el resto del panel de anticuerpos frente antige-
nos asociados a miositis fue negativo).

En la radiografia de térax se objetivaba un aumento de la trama broncovascular
con un probable infiltrado a nivel de la base pulmonar derecha.

Evolucion

A su ingreso se inicié tratamiento antibiotico con piperacilina-tazobactam,
broncodilatadores en nebulizacion, heparina de bajo peso molecular subcu-
tdnea a dosis profilactica, oxigenoterapia y sueroterapia. Se ajusté el resto de la
medicacion a las necesidades del paciente.

Debido a las alteraciones de la marcha y de la deglucién referidas por sus fa-
miliares y las lesiones cutdneas, se sospechd una probable dermatomiositis,
motivo por el que se inicié tratamiento con corticoides a altas dosis (1 mg/kg/
dia) sin respuesta clinica.

Ante la sospecha de una neoplasia subyacente, se solicitaron marcadores tu-
morales como despistaje del origen de la neoplasia, sin embargo, dado el esta-
do del paciente, tanto él como sus familiares expresaron el deseo de no realizar
mas pruebas (EMG, biopsia, bodyTC, etc.) por lo que no se pudo llegar a una
confirmacién diagnostica.

Con todo, la evolucién del paciente fue térpida, con agravamiento de su insufi-
ciencia respiratoria que requirié oxigenoterapia a alto flujo con escasa respues-
ta, motivo por el que se decidié comenzar la sedacion paliativa del paciente
que condujo al exitus final.

Diagnostico
Probable dermatomiositis clasica.
Discusion y conclusiones

La dermatomiositis es una enfermedad rara, mas frecuente en mujeres y sue-
le presentarse entre los 30-40 anos, mientras que la presentacion en pacientes
ancianos es poco frecuente. En este perfil de pacientes, ademas, la presencia de
sarcopenia y presbifagia son prevalentes, lo que puede dificultar el diagnostico,
pero siempre debemos sospechar causas secundarias, especialmente si son de
instauracion relativamente rapida y se asocian a otra clinica como la cutanea.

La dificultad para llegar a un diagndstico clinico de las lesiones hace necesaria
la realizaciéon de pruebas complementarias adicionales. Fueron los hallazgos
de la historia clinica los que dieron con la sospecha inicial de DM, que con la
peticién de la prueba para autoinmunidad y los marcadores tumorales en base
a la sospecha nos dieron un diagndstico de presuncion muy probable (tabla
1), sobre el cual no se pudo proseguir el estudio debido al mal estado del
paciente, que fallecio finalmente.

Debilidad simétrica de los musculos de las cinturas escapular y pelviana,
flexores del cuello, progresiva en semanas o meses con o sin disfagia y
afectacion respiratoria.

Biopsia muscular caracteristica de miopatia inflamatoria.

Elevacion enzimatica muscular.

Hallazgos electrofisioldgicos musculares caracteristicos.

Lesiones cutaneas patognomaonicas de dermatomiositis (signo de Gottron,
eritema violdceo o en heliotropo).

Enfermedad definida: 4 criterios.
Enfermedad probable: 3 criterios.
Enfermedad posible: 2 criterios.

Debe cumplirse siempre el Ultimo criterio.

Tabla 1. Criterios diagndsticos de la dermatomiositis.

En cuanto a este Ultimo punto, hay que destacar que, por un lado, presentaba
una banda TIF1gamma (su asociacion con DM es fuerte), y que por otro lado
presentaba unos ANA positivos con un patréon moteado/granular fino (AC-4).
Este tipo de anticuerpos esta presente en diversas enfermedades autoinmunes
(lupus eritematoso sistémico, lupus cutdneo subcutaneo, sindrome de Sjogren),
pero cuando hay una presencia de autoanticuerpos TIF1gamma asociada, a pe-
sar de ser un patrén raro, se asocia firmemente con malignidad en pacientes
ancianos®. Es precisamente esta la razén que nos llevé a pensar que el paciente
presentaba una neoplasia cuyo origen no pudo ser determinado, y que conllevé
ala clinica de DMy prondstico que hemos comentado a lo largo del texto.
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Palabras clave

Resumen

> Hemorragia suprarrenal

> Sangrado activo

> Rivaroxaban

= Tomografia computarizada

La hemorragia suprarrenal aguda suele estar asociada con una patologia subyacente, la cual podria ser
benigna o maligna, funcional o no funcional. Esta hemorragia, asociada a tratamiento con rivaroxabdn es
rara --Unicamente se han reportado 113 casos en Europa--. Igualmente existen tratamientos que pueden
inferir mayor riesgo a padecerla. Las pruebas de imagen como la TC son de eleccién para su diagnéstico y
exclusion de otras posibles causas. En cuanto al tratamiento, se prefiere el manejo conservador inicial ya que
permite la determinacién del estado funcional y la cirugia electiva, si es necesario.

Keywords

Abstract

= Adrenal hemorrhage
> Active bleeding

> Rivaroxaban

> Computed tomography

Acute adrenal hemorrhage is usually associated with an underlying pathology, which could be benign or malig-
nant, functional or non-functional. This hemorrhage, associated with a rivaroxabdn treatmet, is rare, since only
113 cases of adrenal bleeding have been reported in patients receiving treatment with this drug. There are also
treatments that could infer a greater risk of suffering from it. Imaging tests such as CT are the choice for diagnosis
and exclusion of other possible causes. Regarding treatment, initial conservative management is preferred as it
allows determination of functional status and elective surgery, if necessary.

Puntos destacados

acompanado de intenso vegetatismo con sudoracion fria y refiriendo nauseas
y vOmitos.

> La hemorragia suprarrenal aguda asociada a tratamiento con rivaroxa-

ban es rara dado que Unicamente se han reportado 113 casos en Euro-

Exploracion fisica

pa*. Las pruebas de imagen son de eleccién para su diagnostico, por lo

que creemos que las imagenes aportadas al caso son educativas para

los lectores.

Durante la exploracion clinica se observo cierta palidez cutanea, siendo la aus-
cultacion pulmonary cardiaca sin hallazgos patolégicos, con abdomen blando

Introduccion

La hemorragia suprarrenal espontéanea se define como la presencia de una

y depresible, no doloroso. La analitica igualmente era normal, con hemoglobi-
na estable (14 g/dL).

Pruebas complementarias y diagnéstico

hemorragia intraabdominal por una causa atraumatica que suele estar relacio-

nada con una patologia o tratamiento subyacentes.

Caso clinico

Antecedentes

Ante la sospecha de sindrome adrtico agudo, se solicitd un angio-TC de aorta
completa, realizdndose el estudio sin y con contraste en fases arterial y venosa.
Los hallazgos revelaron un marcado aumento de tamano de la gldndula supra-
rrenal izquierda, discretamente hiperdenso en estudio basal y con extravasa-
cion de contraste en fase arterial que aumentaba en fase venosa, sugerente de
hematoma suprarrenal con signos de sangrado activo (figura 1).

Presentamos el caso de una mujer de 65 afos con antecedentes de fibrilacion
auricular anticoagulada con rivaroxaban, hipertension arterial, diabetes me-
llitus, dislipemia y obesidad morbida, que acudio al servicio de Urgencias de
nuestro hospital por dolor subito de localizacion subcostal izquierda y dorsal,

9_
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Ante los resultados de la prueba de imagen, se consulté con Radiologia Inter-
vencionista que decidi® mantener actitud expectante, por lo que se ingreso a
la paciente en UCI para control hemodindmico, pasando a planta de Medicina
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Figura 1. TC abdominopélvica sin y con contraste en fases arterial y venosa. Se identificé un aumento de tamarno de la glandula suprarrenal izquierda (flecha
hueca), que es discretamente hiperdensa en el estudio basal, con imagen puntiforme de extravasacion de contraste en fase arterial, que aumentaba de
tamano en fase venosa (flechas finas), como signos de hemorragia suprarrenal con signos de sangrado activo.

Interna a las 24 horas por estabilidad. Se mantuvo tratamiento consistente en
metamizol 2 g ¢/8h IV + paracetamol 1 g ¢/6h + tramadol condicional, con
HBPM profildctica y compresion neumdtica. Igualmente, dada la tendencia a
la hipotensién en contexto de sangrado activo y la probable (aunque baja)
sospecha de insuficiencia suprarrenal secundaria al hematoma, se inicié hidro-
cortisona 100 mg ¢/8h.

Evolucién

A los 10 dias de su estancia hospitalaria y tras control de prueba de imagen
satisfactorio y buena evolucion clinica, se procedio al alta.

Discusion y conclusiones

Las fuentes comunes de hemorragia abdominal espontédnea son viscerales
(hepaticas, esplénica, renal y suprarrenal), ginecoldgicas, relacionadas con
coagulopatias y vasculares'. En concreto, la hemorragia suprarrenal represen-
ta una condicién relativamente rara, generalmente asociada con septicemia
meningocdcica. Es una causa subestimada de descompensacion aguda, fallo
multiorgdnico y muerte, generalmente diagnosticada post mortem (inciden-
cia reportada de entre 0,14-1,1%)%*.

La hemorragia suprarrenal espontanea usualmente es bilateral y se ha definido
de forma variable en las publicaciones médicas. Algunos autores se refieren a
esto como la ausencia de trauma o uso de anticoagulantes mientras que otros
restringen su uso en casos en los que no existe una predisposicion evidente
aparte de la patologia suprarrenal. El sangrado en ausencia de cualquier pa-
tologfa suprarrenal y sin otros factores predisponentes es muy raro, dado que
normalmente asienta sobre una lesion suprarrenal previa, normalmente benig-
na (el 80% de los casos se relaciona con feocromocitoma, lesiones corticales,
pseudoquistes suprarrenales y lipomas)®. En nuestro caso, la paciente asociaba
toma de rivaroxabdn, del cual se han reportado 113 casos de hemorragia su-
prarrenal espontanea en Europa.

El mecanismo fisiopatoldgico del sangrado espontéaneo suprarrenal no esta
claro, pero la hipotesis que mds se maneja cree que la clave se encuentra en
la arquitectura vascular de la gldndula. Después de entrar en la superficie su-
prarrenal, las ramas arteriales transitan abruptamente a los capilares. Los sinus-
oides drenan el plexo capilar, formando las venas suprarrenales. Este patron y
la disposicion del musculo liso venoso excéntrico da como resultado un flujo
turbulento, creando una predisposicion al sangrado. Igualmente, los factores
fisiologicos que incluyen capilaridad reducida, la resistencia y los niveles in-
ducidos por el estrés de catecolaminas y ACTH, resulta en vasoconstriccion,
agregacion plaquetaria, reperfusion y sangrado, especialmente en los capilares
situados dentro la unién corticomedular distal®.

La clinica, en la mayoria de las ocasiones, es insidiosa, si bien muchos pacientes
presentan dolor abdominal incoercible.

El diagndstico se realiza mediante pruebas de imagen, siendo la TC de eleccion
en el estudio de urgencias. Concretamente, revela glandulas suprarrenales
levemente hiperdensas y aumentadas de tamanfo, sin realce apreciable tras
la administracion intravenosa de material de contraste'. En el caso de existir
sangrado activo y realizarse un estudio multifasico (basal, fase arterial y fase
venosa), se puede visualizar un foco de extravasacion de contraste intraglan-
dular que aumenta conforme avanza el tiempo desde que se administro el
contraste yodado.

La hipotensién, hiponatremia, hipoglucemia e hiperpotasemia pueden indicar
insuficiencia suprarrenal, mientras que el cortisol sérico ayuda en el diagnds-
tico. Es por esto que la evaluacion de la estabilidad hemodinamica, asi como
la exclusion de un tumor suprarrenal (especialmente en una lesion hormonal-
mente activa) y la evaluacion de la insuficiencia suprarrenal son de importancia
cardinal en estas circunstancias’.

El manejo definitivo de la hemorragia suprarrenal no traumatica es to-
davia incierto y discutible. La gestién inicial conservadora ha reempla-
zado la tendencia de la cirugia temprana debido a la creciente dispo-
nibilidad de la tomografia computarizada. En cambio, en pacientes con
evidencia de hemorragia persistente e inestabilidad hemodindmica, la
embolizacién ha demostrado buenos resultados®. En el caso de confir-
macioén de insuficiencia suprarrenal tras determinacion hormonal, se ha
comprobado que la administracion de corticoides tales como hidrocor-
tisona 100 mg/8h junto con fluidoterapia permiten recuperar la funcion
endocrina®.

Como conclusion, la hemorragia suprarrenal aguda suele estar asociada con
una patologia subyacente; la cual podria ser benigna o maligna; funcional o no
funcional. Las pruebas de imagen como la TC son de eleccién para su diagnds-
tico y exclusion de otras posibles causas. En cuanto al tratamiento, se prefiere
el manejo conservador inicial ya que permite la determinacién del estado fun-
cional y la cirugfa electiva, si es necesario.
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Palabras clave Resumen

> Adenocarcinoma de Se expone un caso de un paciente con infeccion por VIH que ingresé en Medicina Interna por un sindrome
pulmoén constitucional asociado a sintomas de compresion de vias aéreas y digestivas y adenopatias latero-cervi-

> VIH

cales derechas, en contexto de una neoplasia cérvico-mediastinica diseminada de origen primario des-
conocido, cuyo diagnostico definitivo se establecio por técnicas histopatoldgicas e inmunohistoquimicas.
Durante su ingreso el paciente desarroll¢ sindrome de Horner incompleto y un taponamiento cardiaco que
se pudieron diagnosticar con la clinica y la ecograffa a pie de cama respectivamente, demostrando la gran
utilidad de esta herramienta diagnostica en el reconocimiento precoz de condiciones médicas y complica-
ciones agudas asociadas.

> Taponamiento cardiaco
> Ecografia clinica

Keywords Abstract

> Lung adenocarcinoma We present a case of a patient with HIV infection who was admitted to the Internal Medicine Unit because of a
> HV constitutional syndrome associated with symptoms of airway and digestive tract compression and right latero-
E ggi’i’f’gffgxfo”ade cervical adenopathies, all in the context of a disseminated cervico-mediastinal neoplasm of an unknown primary
ultrasonography origin, Whose dgﬁ/j/t/ve d/agpoys was estab(/shed by histopathological and /mmunph/srochem/ca/ tecf.m/ques‘
During his admission, the patient developed incomplete Horner's syndrome and cardiac tamponade, which were
diagnosed by clinical and bedside ultrasound, respectively, demonstrating the great usefulness of this diagnostic

tool in the early recognition of medical conditions and associated acute complications.

derrame pericardico una de las causas mas frecuentes (10-30%) y cursando en la

Puntos destacados A " ,

mayor parte de los casos de manera asintomatica, aunque se pueden producir

& Este caso clinico intenta representar la importancia en la implantacion taponamientos cardiacos que obligan a adoptar medidas terapéuticas agresivas®.
rutinaria de la ecograffa clinica a pie de cama para establecer un diag-

nostico precoz de condiciones médicas graves y sus complicaciones,

o o P ) La ecograffa clinica a pie de cama del paciente supone una herramienta diag-
permitiendo una mejorfa en el pronéstico de los pacientes.

nostica inmediata y no invasiva empleada actualmente en numerosos servi-
cios de Medicina Interna*. La ecografia no debe considerarse simplemente una
Introduccion herramienta diagnoéstica complementaria sino un instrumento integrado al

método clinico que puede posibilitar el reconocimiento precoz y el estableci-
El cdncer de pulmon es el segundo tumor sélido en incidencia y el primero en miento de soluciones rdpidas y directas de problemas clinicos bien definidos.
mortalidad en el mundo’. La incidencia de afectacién metastésica cardiaca estd Esta circunstancia ha hecho que el uso de la ecografia de urgencia se haya
aumentando, oscilando entre el 2,3 y el 18,3%, gracias al desarrollo de técnicas  extendido y se utilice para diagnosticar condiciones agudas potencialmente
radioldgicas mas sensibles y el aumento de la supervivencia de los pacientes mortales y tratar condiciones médicas de emergencia, mejorando el cuidado y
con cancer’. el prondstico de muchos pacientes®.

En los pacientes con infeccién por VIH se han descrito multiples afecciones car- Presentamos el caso de un paciente con infeccion por VIH con neoplasia cérvi-
diacas de diferentes etiologias, tanto infecciosas como neopldsicas, siendo el co-mediastinica diseminada y con diagnostico anatomopatoldgico definitivo

\/
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de adenocarcinoma de pulmoén, que debuté clinicamente con un sindrome
constitucional asociado a adenopatias latero-cervicales y trombosis yugular,
desarrollando durante el ingreso un taponamiento cardiaco, cuyo diagndstico
se obtuvo mediante ecografia clinica.

Caso clinico
Antecedentes

Paciente varén de 56 anos, con antecedente de dislipemia e infeccion por VIH,
fumador de 15 cigarrillos/dia desde hacia 42 afios y consumidor de alcohol de
2 cervezas diarias y cocaina durante los fines de semana.

Enfermedad actual

En la actualidad se encontraba en tratamiento antirretroviral con dolutegravir
y lamivudina, con Ultima carga viral de control indetectable y 1.413 linfocitos
CD4 en su Ultima visita. Estaba en seguimiento por Otorrinolaringologia por
disfagia para solidos y adenopatias latero-cervicales derechas de inicio suba-
gudo pendiente de estudio radioldgico.

Acudio al servicio de Urgencias de nuestro hospital por dolor costal derecho y
disnea de una semana de evolucion, asociado a tos intermitente, aumento de
secreciones respiratorias mucosas y sindrome constitucional, sin fiebre ni otra
sintomatologfa local o sistémica anadida.

Exploracion fisica

A la exploracién fisica, tension arterial de 103/79 mmHg, frecuencia cardiaca de
100 latidos por minuto (Ipm), saturacion de oxigeno del 96% basal, normoper-
fundido, normohidratado y normocoloreado. Se encontraba consciente, orien-
tado globalmente y colaborador. Pulsos temporales y carotideos presentes y si-
métricos sin soplos y sin bocio asociado. Se apreciaba ptosis palpebral derecha
con anisocoria por miosis en ojo derecho compatible con sindrome de Horner
incompleto y multiples adenopatias de caracteristicas pétreas e inmoviles en
cadena ganglionar latero-cervical derecha. El resto de la exploracion fisica es-
taba dentro de la normalidad.

Se decidio el ingreso en Medicina Interna para iniciar tratamiento anticoagu-
lante con enoxaparina a dosis terapéuticas para la trombosis venosa yugular
interna derecha, y un estudio oncolégico de las adenopatias con el objetivo de
definir el origen primario de la neoplasia y optimizar el tratamiento.

Pruebas complementarias

Andlisis de sangre:

« Hemograma, coagulacion y bioguimica con iones, proteinas totales, perfil
lipidico, perfil hormonal con hormonas tiroideas y cortisol, funcién renal y
hepética dentro del rango de normalidad. Proteina C reactiva 55,86 mg/L
(0,00-5,00).

« Marcadores tumorales: antigeno carcinoembrionario 4,39 ng/mL (0.00-5-
00), antigeno carbohidrato 19,9 829,88 U/mL (0,00-37,00).

Estudios de imagen:
«  Ecocardioscopia clinica (video 1).

Video 1. Ecocardioscopia. Derrame pericérdico masivo con compromiso
de cavidades cardiacas.

- Ecografia cervical con lesion irregular de 2 cm, que rodeaba la arteria caré-
tida comun y varias adenopatias de 1,3 cm en los territorios IV y Vb, localiza-
das en el territorio ganglionar latero-cervical derecho (figura 1).

Figura 1. Ecografia cervical de territorio ganglionar latero-cervical derecho.
Lesion tumoral pericarotideo y adenopatias en territorios cérvico-
ganglionares IV y Vb.

- Radiografia de térax con masa parahiliar derecha de 5 cm con derrame

pleural derecho, enfisema pulmonar bilateral en ambos lébulos superiores
y extenso infiltrado condensante en lébulo superior derecho con cardio-
megalia (figura 2).

Figura 2. Radiografias de térax. Masa tumoral parahiliar derecha con
cambios enfisematosos de predominio en Iébulos superiores y derrame
pleural derecho.
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Figura 3. Tomografia por emisién de positrones (PET/CT) con F18-FDG. Masa tumoral parahiliar y paraesofagica derechas hipermetabdlicas, afectacion nodal
en cadena latero-cervical ganglionar derecha y mediastinicas y derrame pericardico severo.

« Tomograffa computarizada (TC) térax-abdomen con contraste IV. Lesiones
sugestivas de diseminacion neopldsica ganglionar cervical, mediastinicas e
intraabdominal, asi como signos de linfangitis carcinomatosa y neumonitis
obstructiva en el pulmon derecho, asociado a trombosis de la vena yugular
interna derechay pardlisis de la cuerda vocal derecha. Hallazgos sugerentes
de neoplasia diseminada localizada a nivel cérvico-mediastinico de proba-
ble origen esofagico o pulmonar.

- Tomograffa por emision de positrones (PET/CT) con F18-FDG. Consolida-
cion parahiliar derecha hipermetabdlica con nédulo subpleural en ébulo
medio sospechoso de malignidad. Derrame pleural bilateral de predominio
derecho, afectacion nodal laterocervical derecha, supraclavicular bilateral y
mediastinica, destacando masa infradiafragmatica y paraesofdgica derecha
hipercaptantes sin plano de clivaje. Derrame pericérdico severo y discreta
cuantia de liquido intraabdominal (figura 3).

Estudio de anatomia patolégica:

Informes Muestra de tejido Resultados
Adenopatia ganglio cervical | Citologia positiva para
PAAF derecho células malignas sugerentes
de carcinoma
Lo Masa territorio IV en ganglio | Adenocarcinoma de origen
Biopsia .
cervical derecho pulmonar
Adenopatfa ganglio cervical | CK7 +, CK20 +, TTF1 +,
IHQ derecho Expresion PDL1T >50%
P63 -, P40 -, ALK -, ROST -,
NTRK -, EGFR -, BRAF -

Tabla 1. Estudio de anatomia patolégica. Abreviaturas: PAAF: puncidn por
aspiracion con aguja fina. IHQ: inmunohistoquimica. CK 7: citoqueratina

7. CK 20: citoqueratina 20. TTF1: factor de transcripcion tiroidea 1. PDL1:
ligando 1 de muerte programada. P63: proteina P63. P40: proteina P40. ALK:
receptor tirosina kinasa ALK. ROST1: receptor tirosina quinasa ROS proto-
oncogén. NTRK: receptor tirosina quinasa neutrotréfico. EGFR: receptor

del factor de crecimiento epidérmico. BRAF: serina-treonina quinasa B-Raf
proto-oncogén.

Evolucion

El paciente sufria un empeoramiento clinico, mostrandose con mal estado
general, disfonia, disnea a moderados esfuerzos y disfagia a sélidos y con ten-
dencia a mantener cifras tensionales en torno a 60/40 mmHg. Inicié brusca-
mente un cuadro presincopal con hallazgos electrocardiograficos compatibles
con taquicardia sinusal a 116 Ipm, bajos voltajes e intervalos QRS de amplitud
<0,5 mm en derivaciones precordiales V1,V2 y V3 y alternancia eléctrica en los
mismos. Cumplia criterios clinicos, hemodindmicos y electrocardiograficos de
taponamiento cardiaco y se confirmé posteriormente mediante ecocardios-
copia clinica a pie de cama (figura 1) con hallazgos compatibles de derrame
pericardico masivo con compromiso hemodinamico.

Se realizd pericardiocentesis evacuadora subxifoidea, extrayéndose 1700 mL
de liquido serohematico, remitiéndose las muestras para cultivo, bioquimica
y citologia. Los resultados de los cultivos y baciloscopia fueron negativos. La
bioguimica y la citologia mostraron hallazgos sugestivos de afectacion peri-
cardica de origen neoplasico, con liquido pericérdico de aspecto hemorragico,
glucosa indetectable y presencia de células malignas.

Durante el procedimiento, el paciente presentd taquicardia paroxistica supra-
ventricular regular a 140-150 Ipm, por lo que se realizé cardioversion eléctrica
a 150 J previo a 80 mg de propofol, volviendo a ritmo sinusal. También se reali-
76 ecocardioscopia al finalizar el procedimiento con minima linea de derrame
pericardico y se conecto catéter a sistema reddn. El paciente regresé a planta
de hospitalizaciéon para iniciar tratamiento paliativo, siendo finalmente dado
de alta con seguimiento domiciliario coordinado entre la unidad de Cuidados
Paliativos y Oncologia Médica y falleciendo en el domicilio 3 semanas después
del alta hospitalaria.

Diagnéstico

1. Adenocarcinoma de pulmon estadio IV.
2. Taponamiento cardiaco de origen neoplasico.
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Discusion y conclusiones

Se ha observado una mayor relacién y prevalencia entre la infeccién por VIH
y el desarrollo de neoplasias pulmonares que con respecto a la poblacion sin
infeccion por VIH.

En ocasiones, el diagnostico definitivo del origen primario de las neoplasias
cérvico-mediastinicas diseminadas es complejo, requiriendo diversas pruebas
complementarias y el estudio anatomo-patolégico e inmunohistoquimico para
realizar un diagndstico preciso que permita un abordaje terapéutico especifico.

Este caso clinico no solo representa la importancia del reconocimiento precoz
de signos y sintomas sugestivos de las urgencias oncoldgicas, sino que intenta
reflejar la importancia de la utilizacion de la ecografia clinica a pie de cama
en el dmbito hospitalario, siendo una herramienta de gran utilidad en el diag-
nostico de condiciones agudas potencialmente mortales, que ademas permite
establecer de manera inocua soluciones répidas de patologias médicas especi-
ficas y ofrece una mejora en el pronéstico de los pacientes.
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Palabras clave Resumen

> Esclerosis lateral amiotréfica La esclerosis lateral amiotrofica (ELA) es la tercera enfermedad neurodegenerativa con mayor incidencia en

& Pardlisis respiratoria Espana. Los debuts atipicos dificultan enormemente el diagnéstico temprano de esta enfermedad. Expone-

> Diafragma mos el caso de un varén de 73 anos que presentaba disnea de moderados esfuerzos desde hacia 6 meses.

E B:Sreoanas otoras Se objetivé elevacion del hemidiafragma derecho como Unico hallazgo. Tras varios meses sin diagndstico
etiolégico, comenzd con la aparicion de tics en las cuatro extremidades, objetivando fasciculaciones, hipe-
rreflexia y debilidad muscular generalizada. En el electromiograma se obtuvieron hallazgos compatibles
con neuronopatfa motora pura de distribucion difusa y evolucion crénica. Finalmente se concluyé con el
diagnostico de ELA.

Keywords Abstract

> Amyotrophic lateral sclerosis
> Respiratory paralysis

> Diaphragm

= Dyspnea

= Motor neurons

Amyotrophic lateral sclerosis (ALS) is the third most common neurodegenerative disease in Spain. Atypical onset
makes early diagnosis of this disease extremely difficult. We present the case of a 73-year-old man with dyspnea on
moderate exertion for his past 6 months. Elevation of the right hemidiaphragm was the only finding. After several
months without an aetiological diagnosis, he presented tics in all four limbs, with fasciculations, hyperreflexia and
generalised muscle weakness. The electromyogram showed findings compatible with pure motor neuronopathy
of diffuse distribution and chronic evolution. Finally, a diagnosis of ALS was made.

Puntos destacados

> Existen formas de presentacion atipicas de ELA con afectacion respira-
toria como primer sintoma, debiéndose sospechar ante una disnea de
causa no cardiopulmonar. Un adecuado manejo favorece la evolucion
de los pacientes pudiendo mejorar la supervivencia y calidad de vida.

Caso clinico
Antecedentes
Varén de 73 anos hipertenso y exfumador desde hacfa 40 afos (indice pa-

quete-ano 20). Presentaba sindrome de apnea-hipopnea del suefio severo en
tratamiento con CPAP desde 2018, con buena adherencia y mejoria de los sin-

Introduccion

La esclerosis lateral amiotrofica (ELA) es una enfermedad causada por la pérdi-
da progresiva de motoneuronas, originando debilidad y paralisis muscular. Es
la tercera enfermedad neurodegenerativa con mayor incidencia en Espafa tras
la enfermedad de Alzheimery la enfermedad de Parkinson, con 2-3 casos cada
100.000 habitantes/afo'.

Debuta con sintomas espinales como debilidad y amiotrofia distal asimétrica
(70-75%) o con sintomas bulbares como alteracién del lenguaje o disfagia (20%).
En raras ocasiones puede debutar con sintomas respiratorios (2%) e incluso cog-
nitivos tipo frontal, lo que dificulta ain mas el ya de por si tardio diagndstico'2.

Rev Esp Casos Clin Med Intern (RECCMI). 2023 (agosto); 8(2): 101-104

tomas desde entonces. Hiperplasia benigna de préstata, insomnio y sindrome
ansioso-depresivo. Exbombero de profesion. Tratamiento cronico: irbesartan/
hidroclorotiazida 150/12,5mg, tamsulosina/dutasterida 0,5/0,4mg, sertralina
50mgy lorazepam 1mg.

Enfermedad actual

Paciente remitido por disnea de moderados-minimos esfuerzos de ini-
cio progresivo desde hacia 6 meses. No presentaba clinica infecciosa,
ni ortopnea, disnea paroxistica nocturna, bendopnea, ni oliguria. No
se relacionaba con antecedentes infecciosos, ni sintomatologia de
otro tipo.
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Exploracion fisica

Consciente y orientado, hemodindmicamente estable y afebril. Saturacién
oxigeno 98% (aire ambiente). Sin ingurgitacion yugular. Auscultacion cardiaca
ritmica y sin soplos, pulmonar con murmullo vesicular conservado sin soni-
dos patoldgicos sobreanadidos. Abdomen blando y depresible, no doloroso.
Extremidades sin edemas ni lesiones superficiales, con pulsos presentes y
simétricos. Exploracién neuroldgica sin alteraciones: pupilas isocéricas y nor-
morreactivas, pares craneales sin alteraciones. Balance muscular 5/5 en miem-
bros superiores (MMSS) e inferiores (MMII). Reflejos osteotendinosos (ROT) en
MMSS ++/++, ROT rotulianos ++/+++. Reflejo cutaneo plantar flexor bilateral.

Pruebas complementarias

«  Electrocardiograma: ritmo sinusal a 54 Ipm, bloqueo auriculoventricular de
primer grado.

- Radiografia de térax (figura 1): proyeccion postero-anterior (PA). Indice
cardiotoracico limite, sin ndédulos ni consolidaciones en parénquima pul-
monar, ni pinzamiento de senos costofrénicos. Se observaba una elevacion
de hemidiafragma derecho no presente en estudios previos (anterior de
junio de 2018).

+Analitica sérica: sin alteraciones.

Evoluciéon

Se retiraron las benzodiacepinas como posibles causantes de la disnea y se
Ccitd para revision un mes mas tarde (en enero de 2022), donde se realiz6 eco-
grafia de térax que objetivaba una disminucién clara de la movilidad del he-
midiafragma derecho respecto al izquierdo. Se solicité estudio con tomografia
computarizada (TC) de térax donde se descartaron lesiones en parénquima
pulmonary neoplasicas.

Dos meses mas tarde (en marzo de 2022), acudié de nuevo por aumento de la
disnea a minimos esfuerzos, incluso en reposo. Se objetivo hipoventilacion en
gasometria arterial, con pCO, de 50,3 mmHg. Tras estabilizacion y observacion
en Urgencias, fue dado de alta saturando al 97% con aire ambiente.

En mayo 2022 se realizo una espirometria (figura 2) donde se objetivaba un
patrén restrictivo (FVC 68%), y DLCO 68%, por lo que se inici¢ formoterol/bude-
sonida 160/4,5mcg. Aunqgue se obtuvo una respuesta broncodilatadora positi-
va, no se definié como patron mixto (con componente obstructivo) al no cum-
plir criterios de obstruccién, con indice de Tiffeneau (FEV1/FVC) mayor del 70%.

Pocos dias mas tarde, volvié a Urgencias por disnea persistente en reposo y
ortopnea de dos almohadas, asi como aparicion de «tics» en las cuatro extremi-
dades. Refirié pérdida de peso reciente (7 kg en 2 meses). Presentaba ansiedad
y preocupacion por la situacion actual. La exploracion fue normal salvo por
dolor abdominal difuso, saturando al 99% en reposo. Siendo la analitica y las
pruebas de imagen normales, fue derivado a consultas de Medicina Interna
por via rapida.

FIV ex -5 Pre

“A- Post 2] OVl
40
*1 g 2'&9
e Vol [L] 4] —5- Pre
TR s A T T e T e e
54 &
104 0O 1 2 3 4 5 & 7 8
Basal Teor %(Pre/Teor.) Post %.-.- %Cam... a-sindiceZ; 5

FvC L 231 3.38 68 255 75 10 [ ]
FEV1 L 1.78 257 69 2.15 83 20 L]
FEV1%F % 77.09 74.07 104 84.14 114 9 <]
FEV.5 L 141 1.75 24
FEV6 L 229 251 9
PEF Lis 478 7.26 66 7.20 99 51 °
MEF75 Lis 424 6.53 65 6.47 99 52 L
MEF50 L/s 177 3.72 48 268 72 52 <)
MEF25 L/s 055 1.12 49 097 87 76 =}
MMEF Lis 1.35 2.80 48 226 81 67 L)
MEF50% % 76.47 109.91 70 105.20 96 38
FVCIN L 229 3.49 66 240 69 5 [}
FIvV1 L 213 235 11
FIV1%F %  92.99 98.16 6
PIF Lis 3.15 3.86 22
IC_F L o083 258 32 0.71 20 -15
Fecha nivel 16.05.22 16.05.22
Tiempo nivel 15:37 15:51

Figura 2. Espirometria simple «pre» y test broncodilatador «post».

Figura 1. Radiografias de térax en proyeccion PA: a la izquierda estudio de junio de 2018, a la derecha el actual.
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Fue valorado 2 dias mas tarde (junio de 2022), donde ya el paciente refirid
necesitar ayuda para el aseo por fatiga. Se realizd exploracion neuroldgica
completa:

+ Movimientos oculomotores externos plenos, sin nistagmo. Pupilas isocori-
cas y normorreactivas. Facial normal, temblor lingual sin claras fasciculacio-
nes. Sin disartria, hipofonia fatigable.

+ Disnea de reposo, taquipnea a 25 rpm y uso de musculatura accesoria.

- Fasciculaciones difusas en pectorales, tronco, MMSS y MMII. Calambres do-
lorosos mantenidos en manos con exploracion de prensién de manos. Ba-
lance muscular general 5/5, espasticidad leve en MMII, marcha levemente
espastica con inestabilidad y reflejos posturales.

« ROT +/+ en MMSS, ausentes en pectorales. ROT rotulianos ++++/++++,
aumento del drea de sustentacion, aquileos ++/++. Reflejo cutaneo plantar
flexor, Hoffman derecho.

Se auscultd hipoventilacion en hemitérax derecho, siendo el resto de la ex-
ploracién normal. Ante la alta sospecha de enfermedad de motoneurona con
sindrome constitucional concomitante, se decidié ingreso y se solicité un TC
cérvico-toraco-abdomino-pélvico.
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Figura 3. Espirometria simple «pre» y espirometria en decubito dorsal
horizontal a 0° «post».

EMG Summary
Table
Spontaneous MUAP Recruitment
Musculo Nervio Raices |IA|Fib |PSW |Fasc |[H.F. |Amp |Dur. |PPP | Pattern
R. Deltoides Axilar C5-C6 [N |None|None|1+ |None|INCR|INCR|INCR|SIMPLE
R. Primer Cubital C8-T1 N |1+ 1+ 1+ None | INCR | INCR | INCR | SIMPLE
interéseo ACELERADO
dorsal
R.TA Peroneal |L4-L5 None | None | 1+ one | INCR | INCR | INCR | POBRE
| R. Vasto lateral | Femoral | L2-L4 None | None | 1+ one | INCR | INCR | INCR | POBRE
LR. Geniogloso | Hipogloso | Medulla- 1+ 1+ None | None | INCR | INCR | INCR

Figura 4. Electromiografia del primer interéseo dorsal (A), recto del
abdomen (B) y geniogloso (C). Se observaron ondas positivas (Ay B) y
fibrilacion (C).

Los estudios de imagen fueron negativos para patologia organica y el estudio
de autoinmunidad fue negativo. En el electromiograma (EMG) se observaron
hallazgos compatibles con la existencia de una neuronopatia motora pura de
distribucion difusa y evolucion crénica con signos de progresion, que se expre-
saban en los territorios explorados a niveles bulbar, cervical y lumbar (figura
4). En nueva espirometria (figura 3) se objetivé FVC 70%, que cayd un 28% en
decubito dorsal horizontal a 0°.

Finalmente, se concluyd con el diagndéstico de ELA con sindrome constitu-
cional asociado. Se pautd riluzol 10mL cada 12h junto con control analitico
mensual con hemograma y enzimas hepaticas. Ademas, realizé interconsulta
a Neumologia para inicio de oxigenoterapia y BIPAP domiciliaria, y a Cuidados
Paliativos para soporte de atencion domiciliaria.

Tras nueva consulta para reevaluacion al mes siguiente, el paciente habia em-
peorado mucho en las Ultimas semanas, por lo que, de acuerdo con el paciente
y la familia, se iniciaron midazolam y morfina subcutadnea a demanda.

Diagnostico

Pardlisis diafragmatica unilateral como debut de una esclerosis lateral amio-
trofica (ELA).

Discusion y conclusiones

Ante un paciente con disnea progresiva sin dolor toracico, debe plantearse
el diagndstico diferencial inicial con la patologia que més prevalentemente
puede dar esta clinica como: insuficiencia cardiaca, arritmias, enfermedad pul-
monar obstructiva crénica (EPOC), patologia infecciosa u otras causas como
anemia e hipotiroidismo?.

Tras la confirmacién de la pardlisis diafragmatica unilateral, es preciso ampliar el
estudio de imagen para descartar una patologfa organica responsable. Las ca-
susas mas frecuentes son la secundaria a cirugfa tordcica, las neuritis infeccio-
sas, lesiones medulares o vertebrales, y lesiones intratoracicas que compriman,
inflamen o infiltren el nervio frénico. Una vez descartadas, se debe estudiar las
enfermedades neuromusculares como la ELA%.

Dentro de las formas de ELA de inicio respiratorio, el hallazgo de pardlisis diafrag-
matica unilateral es un fendbmeno extremadamente poco prevalente y escasa-
mente descrito en la literatura. Esto favorece aiin mas una demora diagnéstica ya
de por si larga, siendo de media de 10-16 meses desde el inicio de los sintomas'.

La exploracion fisica es importante, aunque las alteraciones no son especificas.
Las pruebas de neuroimagen tienen gran valor para descartar lesiones estruc-
turales. EIl EMG es la mejor prueba complementaria ya que muestra alteracio-
nes caracteristicas de afectacién de motoneurona superior e inferior, y ademas
permite descartar otros procesos en el diagnostico diferencial’.

Czaplinski, et al. describieron un caso con debut similar, aunque con parélisis
bilateral®, y Blanco, et al. recientemente describieron un caso de debut con pa-
ralisis unilateral®. Otros casos de diagndstico de ELA con debut de insuficiencia
respiratoria aguda han sido descritos aunque con comorbilidad pulmonar con-
comitante como EPOC%,

El prondstico de estos pacientes es infausto. Un 50% de los pacientes fallecen
en los tres primeros aios tras el diagnostico. Ademas, las formas de debut con
clinica respiratoria tienen un peor prondstico, ya que suelen ser mas agresivas
al afectar desde el principio a la funcién respiratoria’.

Como conclusion, la ELA es una patologia con elevada morbimortalidad que
supone un reto diagndstico en la practica clinica. Existen formas de presentacion
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atipicas, con afectacion respiratoria como primer sintoma, por lo que se debe
sospechar ante una disnea de causa no cardiopulmonar. Estos pacientes se pue-
den beneficiar de una adecuada exploracion neuroldgica, siendo la EMG la prue-
ba complementaria de més utilidad. Un adecuado manejo favorece la evolucion

del

os pacientes pudiendo mejorar la supervivencia y su calidad de vida.
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Palabras clave Resumen

> Enfermedad de Kikuchi-
Fujimoto

= Sindrome hemofagocitico

> Meningitis aséptica

La Kikuchi-Fujimoto o linfadenitis histiocitica necrotizante es una enfermedad rara, habitualmente benigna
y autolimitada. Sin embargo, en ocasiones se asocia a diferentes manifestaciones sistémicas que pueden
condicionar una mortalidad significativa si no se identifican y tratan. Presentamos el caso de una paciente
adulta con fiebre y adenopatias con diagndstico histopatoldgico de enfermedad de Kikuchi-Fujimoto aso-
ciado a sindrome de activacién macrofdgica y meningitis aséptica. En este caso se realiza también una breve
revision de la literatura sobre esta patologia y sus manifestaciones sistémicas asociadas.

Abstract

Kikuchi-Fujimoto disease or histiocytic necrotizing lymphadenitis, is an uncommon condition, usually benign and self-li-
mited. However, it is sometimes associated with different systemic manifestations that can lead to significant mortality if
they are not identified and treated. We present an adult woman who suffered from fever and adenopathies. She develo-
ped hemophagocytic syndrome and aseptic meningitis. The histopathological diagnosis was Kikuchi-Fujimoto disease.
A brief review of the literature on this pathology and its associated systemic manifestations are also included in the case.

Puntos destacados

> Destacar este caso como una presentacion muy infrecuente de la enfer-
medad de Kikuchi-Fujimoto.

> La anatomfa patologica es clave para el diagnostico de esta condicion,
pero debe acompanase de la clinica.

Keywords

> Kikuchi-Fujimoto disease
> Hemophagocytic syndrome
= Aseptic meningitis

gratorias de intensidad variable. Asociaba bultoma laterocervical derecho do-
loroso que habia aumentado progresivamente de tamafo y lesiones cutdneas
blanguecinas diseminadas.

Negaba clinica respiratoria o digestiva. No presentaba fotosensibilidad, alope-
cia ni Ulceras mucocutaneas. Nunca habia presentado fenémeno de Raynaud,
trombosis ni abortos. También negaba relaciones sexuales de riesgo, viajes fue-
ra de Espana, contacto con animales o picaduras de insectos.

Introduccion

La enfermedad de Kikuchi-Fujimoto es una condicién poco frecuente, de etiopa-
togenia auin desconocida y habitualmente benigna y autolimitada. Sin embargo,
algunas de las complicaciones descritas en relacion a esta enfermedad, como
pueden ser el sindrome de activacion macrofagica o la meningitis aséptica, pue-
den aumentar sustancialmente la morbimortalidad de la enfermedad.

Caso clinico
Antecedentes y enfermedad actual
Mujer de 40 afos con antecedente de asma sin tratamiento habitual, que

consultd por 2 semanas de fiebre, astenia, cefalea continua que no cedia con
analgesia habitual e impedia el descanso nocturno, ademas de artralgias mi-

Rev Esp Casos Clin Med Intern (RECCMI). 2023 (agosto); 8(2): 105-107

Exploracion fisica

Durante la exploracién, la paciente se encontraba hipotensa, taquicardica y
con febricula 37,8°C. Presentaba un conglomerado adenopético laterocervi-
cal derecho doloroso a la palpacion. Asociaba pustulas agrupadas en surco
intermamario, pubis y zona dorsal ademas de un edema de ambos tobillos sin
signos flogdticos dolorosos a la movilizacién. También se destacaba rigidez de
nuca sin focalidad neuroldgica. Resto de exploracion anodina.

Pruebas complementarias

Analiticamente destacaba la elevacion de transaminasas tres veces el valor su-
perior de normalidad, lactato deshidrogenasa 1.036 U/L (140-240), proteina C
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reactiva 195 mg/dL (0-5) con procalcitonina negativa, ferritina de 17008 ng/mL
(15-200) con triglicéridos de 234 mg/dL (25-200) y anemia leve con volumen
conservado.

Se realizé frotis en el cual se describfa refuerzo de la granulacién y vacuoliza-
cion de la serie mieloide sin otras alteraciones.

Evolucién

La paciente ingresé en Medicina Interna para un estudio mas exhaustivo. Ante
cefalea de novo y rigidez de nuca se realizé una tomografia computarizada
(TC) de créneo y posteriormente una puncion lumbar. Se obtuvo liquido claro
con los siguientes resultados: leucocitos 75 cel/mm? (0-3), hematies 3 cel/mm?
(0-4), glucorraquia 44 mg/dL (45-80), proteinorraquia 155 mg/dL (20-50). En
la citometria se observo liquido hipercelular con predominio casi absoluto de
linfocitos, sin células compatibles con proceso linfoproliferativo.

Se inicié6 empiricamente ceftriaxona, vancomicina y aciclovir y se anadieron
esteroides hasta descartar meningitis bacteriana.

Sobre el liquido cefalorraquideo se realizd una tincion de GRAM, que fue nega-
tiva, cultivo y PCR (reaccion en cadena de la polimerasa) de los microorganis-
mos mas frecuentes (E. coliK1, H. influenzae, L. monocytogenes, N. meningitidis, S.
agalactiae y pneumoniae, cytomegalovirus, enterovirus, herpes simplex 1,2 y 6,
paraechovirus, varicela zéster Cryptococcus). Todas las pruebas microbiolégicas
resultaron negativas; siendo diagnosticada de meningitis aséptica y suspen-
diéndose los antimicrobianos.

Se realizé TC body en la que se describian adenopatias laterocervicales con
extensos cambios inflamatorios y focos de necrosis.

Figura 1. MUltiples adenopatias laterocervicales aumentadas de tamafio
a expensas de engrosamiento cortical difuso en estaciones IIA, I1B, IlI

y V derechas con llamativa heterogenicidad de su corteza con focos
hipodensos sugestivos de necrosis intraganglionar. Desproporcionada
trabeculacion de la grasa circundante a dichas adenopatias.

Se completd el estudio de autoinmunidad con anticuerpos antinucleares
(ANA), antigenos extraibles del nucleo (ENA), anticuerpos anti-DNA y antifos-
folipido, que fue negativo.

El estudio histolégico de las adenopatias resulté compatible con linfadeno-
patia necrotizante no neutrofilica, enfermedad de Kikuchi-Fujimoto vs. linfa-
denitis lpica.

Figura 2. Cilindro de ganglio linfatico con la arquitectura parcialmente
borrada por areas eosindfilas compuestas por focos de necrosis no
neutrofilica y acimulos de histiocitos (A, HE 10x). A gran aumento (B,
HE 40x) se identifican los histiocitos caracteristicos, multiples células
apoptaticas, restos de detritus celular y focal depésito fibrinoide.
Teniendo en cuenta la clinica y los resultados de las pruebas complementarias,
la paciente fue diagnosticada de enfermedad de Kikuchi-Fujimoto con proba-
ble sindrome de activacién macrofagica incipiente ya que, aunque no cumplia
los criterios necesarios para el diagndstico de certeza; presentaba fiebre, hiper-
ferritinemia, bicitopenia, leve esplenomegalia y triglicéridos en ascenso.

La paciente recibio inicialmente dexametasona 8 mg/ 8h durante 3 dias y tras
las pruebas microbioldgicas negativas, se mantuvo con prednisona 30 mg en
pauta descendente durante un mes y medio.

Presentd buena evolucion clinica con desaparicion del conglomerado adeno-
pético cervical y normalizacion de todas las alteraciones analiticas. Fue deriva-
da a consultas de Medicina Interna para seguimiento dada la alta incidencia de
patologfa autoinmune concomitante que presenta esta entidad.

Diagnostico

Paciente previamente sana, con diagnostico de enfermedad de Kikuchi-Fuji-
moto y complicaciones graves asociadas.

Discusion y conclusiones

La enfermedad de Kikuchi-Fujimoto o linfadenitis histiocitica necrotizante, pre-
senta una baja incidencia afectando mayoritariamente a mujeres menores de
40 afos'.

De patogenia desconocida, se han propuesto dos teorias en base a los hallaz-
gos histolégicos. La primera sugiere una respuesta anomala frente a un agente
infeccioso, principalmente viral (virus Epstein-Barr, parvovirus B19? o varicela
Zzdster). En ninguno caso se ha encontrado relacion causal. La segunda propone
un origen autoinmune, una respuesta desproporcionada de linfocitos T frente
a diversos antigenos en pacientes predispuestos genéticamente.
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La presentacion clinica mas frecuente consiste en fiebre y adenopatias cervi-
cales. Otros sintomas son: astenia, artralgias, hepatoesplenomegalia, vomitos,
diarreay lesiones cutdneas inespecificas. Las manifestaciones neurolégicas son
habituales, siendo la meningitis aséptica® la mas frecuente. Cabe destacar tam-
bién que puede existir asociacion con sindrome hemofagocitico?, condicio-
nando tasas de mortalidad intrahospitalarias elevadas.

El diagndstico de confirmacion requiere estudio histoldgico. La arquitectura
ganglionar esté preservada, describiéndose hiperplasia folicular linfoide, histio-
citos y abundante material necrético con escasas células dendriticas e inmu-
noblastos circundantes'. El diagnostico diferencial con linfadenitis lipica es
complejo siendo necesario el apoyo en las manifestaciones clinicas.

Suele ser una enfermedad autolimitada, resolviéndose la clinica entre 1y 4 me-
ses®. Habitualmente no precisa tratamiento especifico. Sin embargo, en casos
graves los glucocorticoides o inmunoglobulinas’ a dosis altas son de eleccién.
Por ultimo, debido al riesgo de desarrollo de enfermedades autoinmunes fu-
turas, estos pacientes siempre deben de precisar de seguimiento en consulta
extrahospitalaria.

Financiaciéon

El presente trabajo no ha recibido ayudas especificas provenientes de agencias
del sector publico, sector comercial o entidades sin animo de lucro.
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Palabras clave Resumen

= (Crisis tiroidea

Tirotoxicosis
Pardlisis
Debilidad muscular

>
>
>
> Hipocalemia

La pardlisis periddica tirotdxica es una condicion rara, frecuentemente subdiagnosticada y potencialmente
mortal si no es reconocida y manejada adecuadamente. Se caracteriza por la debilidad muscular aguda
reversible y recurrente, en estrecha relacion con un desequilibrio de los niveles de potasio sérico en con-
texto de hipertiroidismo. Presentamos el caso de un hombre de 30 aflos que consultd en nuestro hospital
por debilidad muscular progresiva. El estudio subsecuente reveld la asociacion con hipopotasemia severa
y tiroiditis aguda.

Keywords

Abstract

= Thyroid crisis
Thyrotoxicosis
Paralysis

Muscle Weakness

Thyrotoxic periodic paralysis is a rare condition, frequently underdiagnosed and potentially deadly if it is not recognized
and managed adequately. It is characterized by acute muscular reversible and recurrent weakness, and it is strongly rela-
ted to a potassium serum levels imbalance in the context of hyperthyroidism. We discuss the case of a 30-year-old man
who attended our hospital presenting progressive muscular weakness. The consecutive studies revealed its association

>
>
>
>

Hypokalemia

to severe hypokalemia and acute thyroiditis.

Puntos destacados

> La pardlisis peri¢dica tirotoxica se presenta como pardlisis flacida aguda
en contexto de hipocalemia asociada a hipertiroidismo.

> Su sospecha y reconocimiento temprano mediante clinica y laboratorio
puede guiar a un tratamiento temprano, evitando consecuencias poten-
cialmente mortales.

Introduccion

La pardlisis periodica tirotdxica (PPT) es una condicion rara y potencialmente
fatal. Forma parte de las pardlisis periédicas en conjunto con la pardlisis perié-
dica hipercalémica, pardlisis periddica hipocalémica y el sindrome de Andersen-
Tawil --grupo de enfermedades caracterizadas por clinica de paralisis muscular
intermitente asociada a grados variables de trastornos del potasio™--. La PPT se
caracteriza principalmente por una paralisis muscular indolora asociada a distin-
tos grados de hipocalemia de origen distributivo, en contexto de un estado de
hipertiroidismo (principalmente enfermedad de Graves), con resolucion comple-
ta de la sintomatologia tras normalizar los niveles séricos de potasio. Es 10-20
veces mas frecuente en etnias de origen asiatico respecto a otras poblaciones
y se describe una mayor incidencia en hombres, clasicamente entre los 20-40
anos. El ataque de debilidad muscular ocurre habitualmente durante la noche o
inmediatamente tras despertar en la mafana, precedido por consumo de alco-
hol, transgresion alimentaria alta en carbohidratos o ejercicio extenuante. Como
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regla general afecta inicialmente a la musculatura proximal de extremidades in-
feriores, respetando musculatura bulbar y respiratoria.

Caso clinico
Antecedentes y enfermedad actual

Presentamos el caso de un hombre de 30 afios sin antecedentes morbidos
ni familiares relevantes, trabajador agricola, que fue trasladado al servicio de
urgencias de nuestro hospital por cuadro clinico de 1 semana de evolucion
posterior a esfuerzo fisico, caracterizado por paresia progresiva comprometien-
do inicialmente musculatura proximal de extremidades inferiores y posterior-
mente afectando la totalidad del cuerpo con predominio de extremidades in-
feriores de manera simétrica, dificultando la marcha, sin compromiso sensitivo
ni dolor asociado.

Exploracion fisica y pruebas complementarias

Ingreso en el servicio de urgencias en buenas condiciones generales, sin com-
promiso ventilatorio, con disminucién de fuerza marcada en extremidades
inferiores, reflejo osteotendinoso patelar ausente bilateral, y sin pérdida de
control esfinteriano. Se solicitaron exdmenes de laboratorio donde destacaba
un valor de potasio plasmatico 1,8 mEg/L. El resto de los exdmenes iniciales
fueron normales.
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Tratamiento

Se inicio correccion hidroelectrolitica via endovenosa, con niveles control de
potasio en 5,3 mEg/L tras 12 horas transcurridas, lo que clinicamente se mani-
festd en la resolucion completa de la debilidad muscular del paciente. Durante
su hospitalizacion mantuvo niveles de potasio plasmatico normales y se pes-
quisé hipertiroidismo primario con TSH <0,005 uUl/mL (VN: 0,27-4,2), TAL 2,2
ng/dL (VN: 0,9-1,7), anticuerpos anti-receptor de TSH (TRAB) (+) a titulos bajos
3,2 Ul/mL (VN: <1,0).

Evolucion

Fue dado de alta bajo tratamiento farmacoldgico con tiamazol y propanolol,
con mala adherencia al tratamiento, razén por la cual consulté nuevamente 1
semana después con sintomatologia consistente en debilidad muscular gene-
ralizada que inici¢ tras comida copiosa alta en carbohidratos. Niveles plasmati-
cos de potasio 2,2mEg/L y exdmenes tiroideos sin mayores cambios respecto
a titulos previos.

Se descarto hipocalemia por pérdidas renales con potasio urinario en 24 horas
13 mEg/L (VN: <15 mEg/L). Y una vez asegurado el correcto manejo farmaco-
l6gico por parte del paciente, determinando el correcto nivel de potasio plas-
matico y el control metabdlico tiroideo, se emitio el alta médica para continuar
el manejo y seguimiento ambulatorio.

Diagnostico

Pardlisis muscular indolora asociada a una paralisis periddica tirotdxica.
Discusion

El diagnostico diferencial del cuadro clinico expuesto es amplio. La sospecha

de PPT se baso en la presentacion clinica caracterizada por debilidad muscular
indolora de distribucion caracteristica, con un desencadenante claro, asocia-

do al hallazgo de hipocalemia severa e hipertiroidismo durante el estudio de
laboratorio. El diagndstico diferencial principal corresponde a la paralisis hipo-
calémica periddica familiar, enfermedad genética de canales idnicos voltaje
dependientes de presentacion clinica, desencadenantes y niveles de potasio
sérico similares a la PPT, con la diferencia en que esta canalopatia no cursa con
tirotoxicosis, se presenta en edades mas tempranas y es comun la presencia de
antecedentes familiares!'?.

En la PPT, los estudios de laboratorio arrojaron niveles bajos de potasio sérico
sin trastorno acido-base asociado, con potasio urinario <15 mmol/dia exclu-
yendo pérdidas de potasio renales, asociado a TSH suprimida y niveles de T3/
T4 altos. En la mayoria de los casos de PPT se realiza el diagnéstico de enferme-
dad de Graves, estando asociado o no a otros sintomas de hipertiroidismo®
Como alternativa a la medicion de potasio urinario en 24 horas, la medicién en
orina de segundo chorro de la relacién potasio/creatinina urinaria <2,5 mmol/
mmol descarta pérdidas renales de potasio y sugiere paralisis periddica hipo-
calémica en el contexto adecuado®.

Es posible encontrar cambios electrocardiogréficos propios de la hipocalemia
como el ensanchamiento del complejo QRS, prolongacién del segmento QT,
ondaT aplanaday ondas U, asi como manifestaciones propias del hipertiroidis-
mo como taquicardia, prolongacion del intervalo PRy aumento del voltaje del
complejo QRS**). En la figura 1 se dispone el diagndstico diferencial simplifi-
cado de la hipocalemia.

El' mecanismo fisiopatoldgico por el cual ocurre la PPT requiere de la activi-
dad exaltada de la bomba sodio potasio ATPasa (estimulada directamente por
hormonas tiroideas, e indirectamente por catecolaminas, insulina o andrége-
nos) favoreciendo el ingreso de potasio al espacio intracelular, asociado a la
funcién disminuida del canal Kir2.6 (funcion inhibida por hipocalemia inicial,
mutacion u hormonas como adrenalina o insulina), reduciendo el egreso de
potasio desde el espacio intracelular. Esto determina el arresto de potasio en
el espacio intracelular, desencadenando la despolarizacion celular paraddjica y
la inactivacion de canales de sodio con la consecuente paralisis del miocito®.

Hipocalcemia

<3,5 mEqg/L

>0=2,5 mmol/mmol

|

Descartar
pseudohipocalemia

Relacion potasio urinario/
creatinina urinaria

<2,5 mmol/mmol

v

;Pardlisis aguda?

¥ v

Pardlisis periddica

familiar

Pérdidas renales ;Ausencia de trastorno acido-base?
. - S | NO Pérdidas extrarrenales
S:::g;%ﬁi?:ro »  Bajaingesta de potasio
: Uso crénico de diuréticos
. | |
Ar}gigﬁger:g:es Hipertiroidismo Sin antecedentes

Pardlisis periddica
tirotoxica
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Figura 1. Proceso diagnostico simplificado con énfasis en la pardlisis periédica tirotdxica, adaptado de Lin S. et al. (2004)“.



Guido Ignacio Jelves-Mufoz y Jordan Benevento-Leyton
Pardlisis periddica tirotdxica: un desafio diagndstico y terapéutico

El tratamiento de la pardlisis peri¢dica tirotdxica requiere de la normalizacion de
los niveles séricos de potasio a corto plazo y lograr un estado eutiroideo a largo
plazo evitando nuevas crisis de pardlisis hipocalémica. Ante la sospecha de este
diagndstico, se recomienda el uso temprano de 3-bloqueo si la hemodinamia lo
permite, de preferencia propranolol 3 mg/kg via oral 0 1 mg endovenoso cada
10 minutos hasta 3 veces. Su efecto antagonista 32 disminuye el estimulo ca-
tecolaminérgico sobre la bomba sodio/potasio lo cual normaliza los niveles de
potasio sérico rapidamente en un periodo de 2 horas, ademés de ser Util en la
profilaxis de nuevos episodios mientras se logra un estado eutiroideo.

El uso de potasio actualmente no estad recomendado debido al riesgo de co-
rreccion en exceso de los niveles séricos de potasio como ocurrié en nuestro
caso (correcciéon de 3,5 mEg/L de potasio en 12 horas), con potenciales com-
plicaciones cardiacas. Se podrfa utilizar con precaucién en un paciente con
cambios electrocardiograficos severos debido a hipocalemia, administrando
un maximo de 90 mEq de potasio y monitorizacion seriada de niveles de po-
tasio sérico”. Hay que manejar también el estado hipertiroideo a largo plazo
para evitar asi recidivas u otras complicaciones asociadas. En el caso de la en-
fermedad de Graves, se cuenta con medicamentos antitiroideos, radioterapia
o tiroidectomia, siendo estas dos Ultimas modalidades de tratamiento las que
logran evitar ataques de pardlisis futuros con mayor efectividad®.

Conclusion

La pardlisis periddica tirotoxica corresponde a una complicacion poco usual
del hipertiroidismo, que cursa con pardlisis flaicida aguda de predominio en
musculatura proximal y posteriormente generaliza. Ocurre habitualmente en
hombres entre los 20-40 afos, y es resultado de un estado hipertiroideo aso-
ciado a hipocalemia. Su reconocimiento temprano por parte del personal de
salud es importante para iniciar un manejo adecuado, evitando asf corregir en
exceso la hipocalemia y las consecuencias cardiovasculares potencialmente
mortales que puede conllevar.
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