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Insuficiencia renal aguda en las vasculitis

A. Serra
Senvicio de Nefrologia. Hospital Germans Trias i Pujol. Badalona.

Las vasculitis consisten en una serie de enfermedades
que tienen en comun la presencia de necrosis e infiltra-
cion celular de la pared vascular. A nivel renal, las vascu-
litis pueden afectar a todos los vasos (arterias renales, ar-
cuatas, arteriolas, glomérulos, etc.) y manifestarse de for-
ma diferente (hipertension arterial rHTA], hemorragia, in-
suficiencia renal aguda [IRA] o insuficiencia renal répida-
mente progresiva [IRRP)) en relacion al tamario del vaso
afecto de vasculitis. Las vasculitis que presentan una afec-
tacion importante, predominante o Gnicamente renal son
aquellas que cursan con mayor participacion glomerular;
es precisamente esta inflamacion glomerular aguda y se-
vera la causante de una IRA o una IRRP. En este articulo
se revisa la etiopatogenia, incidencia, clinica, laboratorio,
patologia, pronostico y tratamiento de las vasculitis que
cursan con IRA y/o IRRP.

Las vasculitis que se observan con una mayor frecuen-
cia en un contexto nefrolégico son la poliarteritis micros-
copica, la enfermedad de Wegener, la glomerulonefritis
segmentaria necrotizante (GSN) y la glomerulonefritis ra-
pidamente progresiva (GNRP) tipo lll. Estas vasculitis tie-
nen en comun una clinica renal (frecuentemente en for-
ma de una IRA/IRRP) y una histologia renal parecidas y se
describiran con mas detalle. Otras enfermedades sistémi-
cas que pueden asociarse a vasculitis son motivo de revi-
sion en otro capitulo.

El problema de la clasificacion de las vasculitis

Las manifestaciones clinicas de las vasculitis son muy di-
versas y su descripcion y clasificacion varian segin la es-
pecialidad desde donde se describen (Dermatologia, Reu-
matologia, Nefrologia). La clasificacion mas utilizada es la
de Fauci’; en este articulo se emplea una modificacion
de la misma (tabla I). Hemos de tener en cuenta, no obs-
tante, que cuando la afectacion renal en una vasculitis es
predominante (afectacion glomerular severa), el intento de
encasillar un paciente en una clasificacion concreta es, en
la megoria de los casos, un ejercicio dificil. Ademas, la gra-
vedad del cuadro clinico obliga, en no pocas ocasiones,
a iniciar un tratamiento con rapidez a pesar de la incerti-
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dumbre sobre la naturaleza de la vasculitis; incertidumbre
que puede persistir incluso después del estudio necrop-
sico.

Teniendo en cuenta que el glomérulo es una estructu-
ra vascular, otra pregunta que se plantea es: jcual es la ex-
presion glomerular de una vasculitis renal? Actualmente
se considera que la lesién glomerular consistente en una
glomerulitis segmentaria necrotizante asociada general-
mente con semilunas, acompanada o no de lesiones de
vasculitis de pequenas arterias y/o arteriolas renales o ex-

Tabla . Clasificacion de las vasculitis con afectacion

renal

Grupo de las vasculitis sistémicas necrotizantes

— Poliarteritis nodosa o macroscopica.
— Granulomatosis alérgica de Churg-Strauss.
— Sindrome de solapamiento («overlap).

Poliarteritis microscopica (*)
Enfermedad de Wegener

Glomerulonefritis segmentaria necrotizante asociada
o no a semilunas

— Con clinica de vasculitis sistémica.
— Idiopatica (&).

Glomerulonefritis rapidamente progresiva tipo il

— Con clinica de vasculitis sistémica.
— Idiopética (&).

Vasculitis de células gigantes

— Arteritis de la temporal.
— Enfermedad de Takayasu.

Vasculitis en enfermedades sistémicas

— Lupus eritematoso diseminado.

— Crioglobulinemia mixta esencial.

— Parpura de Schonlein-Henoch.

Enfermedades reumaticas.

— Infecciones.

Enfermedades linfroproliferativas y neoplasias.

Miscelanea

— Granulomatosis linfomatoidea.
Enfermedad de Kawasaki.

Vasculitis cutanea hipocomplementémica.
Enfermedad del suero.

— Enfermedad de Behget.

* Se incluyen en este término los pacientes con glomerulonefritis segmentaria ne-
crotizante y/o proliferacion extracapilar con vasculitis de arteriolas o pequenas ar-
terias renales o extrarrenales.

(& Se podrian considerar como una afectacion exclusivamente glomerular de
una vasculitis.



trarrenales («poliarteritis microscopica» de Davson, Ball y
Platt), es una vasculitis del capilar glomerular?*. Asimismo,
la glomerulonefritis proliferativa extracapilar con escasos o
nulos depositos de inmunocomplejos («pauci-inmune»)
(glomerulonefritis rapidamente progresiva tipo Hl), que se
acompafa de manifestaciones clinicas sistémicas de vas-
culitis, se interpreta desde un punto de vista nefrologico
como una vasculitis; su asociacion con lesiones de GSN
y el hecho de que compartan una clinica y pronéstico si-
milares con la poliarteritis microscopica hace que estos
pacientes se consideren afectos de una vasculitis renal+°.
Otro grupo de enfermos hasta hace poco dificiles de en-
casillar son los que presentan una GNRP tipo Ill idiopati-
ca, es decir, sin manifestaciones clinicas sistémicas de vas-
culitis. La sospecha en estos casos es de que pudiera tra-
tarse de pacientes con una vasculitis con afectacion (ni-
camente glomerular (tabla I); el hallazgo reciente de anti-
cuerpos anticitoplasma de los neutrofilos (ANCAS) en es-
tos enfermos, al igual que ocurre con los afectos de vas-
_culitis sistémica, favoreceria esta hipotesis '™ y hace que
desde un punto de vista practico se consideren (y traten)
como una vasculitis.

Patogénesis de las vasculitis con afectacion renal
predominante

La presencia de inmunocomplejos (IC) y complemento
en modelos animales de vasculitis (enfermedad del suero
aguda y cronica) sugiere que puedan ser los responsables
de las mismas, aunque su ausencia en las lesiones de vas-
culitis y glomerulonefritis humanas podria indicar que
otros mecanismos pueden estar implicados ™. En contras-
te, la lesion glomerular caracteristica de las vasculitis hu-
manas es la de una GSN sin depésito evidente de IC aso-
ciada a ruptura de la membrana basal del capilar glome-
rular, salida de fibrina y formacion de semilunas. El hallaz-
go de inmunoglobulinas o complemento en las paredes
vasculares de los vasos afectos de vasculitis puede ser un
fendbmeno debido a la insudacion de proteinas plasmati-
cas dentro de los vasos danados.

Hasta el momento no ha habido evidencia directa de
que las lesiones glomerulares en el curso de las vasculitis
estén mediadas por células. No obstante, estudios recien-
tes con anticuerpos monoclonales han demostrado un ex-
ceso de monocitos y de linfocitos T (fenotipo T-helper) en
el glomérulo de pacientes con vasculitis; asimismo, se ha
evidenciado una correlacion entre la severidad de la le-
sibn extracapilar existente y el nimero de linfocitos T en-
contrados en el glomérulo™.

La asociacion entre las vasculitis y los ANCAS en la gra-
nulomatosis de Wegener, poliarteritis microscopica, GSN
y GNRP tipo lll sugiere que pueden estar implicados en la
patogénesis de estas enfermedades. Estudios in vitro de-
muestran lesiones mediadas por neutréfilos, y la accion
de los ANCAS sobre la estimulacion Y diferenciacion de
los monocitos apoyan esta hip6tesis .
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Patologia de las vasculitis con afectacion renal

Lesiones vasculares en las vasculitis

Las lesiones de vasculitis necrotizante se caracterizan
por necrosis fibrinoide de la pared vascular con infiltra-
cion de la misma o en su alrededor de polimorfonuclea-
res, eosindfilos y monocitos. Las lesiones cicatriciales
adoptan la forma de fibrosis mural y ruptura de la lamina
elastica; pueden verse aneurismas y lesiones vasculares en
diferentes estadios de evolucion. A nivel renal, las arterias
arcuatas o interlobulares son las que se afectan mas co-
manmente en la poliarteritis nodosa o «macroscopican,
mientras que las arteriolas y los capilares glomerulares son
las que se afectan predominantemente en la poliarteritis
microscopica. Existe una superposicién entre ambas for-
mas «macroscopica» y «microscopica» en el lamado sin-
drome de «overlap». En una serie de 53 pacientes con
afectacion predominantemente renal, la biopsia renal
mostr6 vasculitis en las arteriolas (47 %), pequenas arte-
rias (63 %) y menos frecuentemente en las arterias de me-
diano tamano (10 %). En los estudios posmortem de esta
misma serie, los porcentajes de afectacion de los diferen-
tes vasos fueron del 29, 86 y 29 %, respectivamente* .
En estudios recientes, el hallazgo de vasculitis extraglome-
rular a través de una biopsia renal es poco frecuente. Ello
es probablemente debido a la ampliacion del concepto
de lo que es una vasculitis con afectacion renal e incluir-
se una serie de pacientes que anteriormente se revisaban
como GSN o GNRP tipo Il idiopatica®: . En la experien-
cia de nuestro hospital se encuentra vasculitis extraglome-
rular en sélo tres de 19 pacientes (16 %). Estas lesiones se
localizan en un paciente en las arterias y arteriolas renales
y en una arteria extracraneal; en otro paciente, en una ar-
teria renal de mediano tamario, y en un tercero, en arte-
rias y arteriolas cutaneas y musculares. La inmunofluores-
cencia (IF) de las lesiones vasculares muestra fibrindgeno
y escasos depositos de inmunoglobulinas y complemen-
to™. La microscopia electronica muestra depositos de fi-
brina, infiltracion por polimorfonucleares y degeneracion
de las células musculares lisas ™.

Los pacientes con vasculitis y afectacion renal predo-
minante suelen tener pocas lesiones de vasculitis fuera del
rifdn (con la excepcion de la piel). Después de ésta, el
pulmoén y el bazo son los 6rganos predominantemente
afectos %21

Lesiones glomerulares en las vasculitis

En la poliarteritis nodosa, el glomérulo presenta princi-
palmente un colapso isquémico, pero se han descrito va-
rias formas de glomerulonefritis (GN): GN proliferativa me-
sangial, GN membranosa, GN membranoproliferativa y
GN endoextracapilar'6. Un 20 % de los pacientes presen-
ta lesiones glomerulares indistinguibles de la poliarteritis
microscopica (GSN con o sin proliferacion extracapilar
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asociada). En la enfermedad de Churg Strauss, la afecta-
ci6n glomerular consiste en una GSN. En las vasculitis con
afectacion de pequefios vasos (poliarteritis microscopica
y granulomatosis de Wegener), la afectacion glomerular
toma la forma de una GSN o de una GNRP con semilu-
‘nas; en una minoria de estos pacientes pueden verse otras
formas de glomerulonefritis (GN proliferativa endocapilar
o glomérulos practicamente normales)* 2. Se han descri-
to asimismo lesiones de GSN en las vasculitis asociadas a
infecciones, enfermedades linfoproliferativas y neoplasias,
enfermedades reuméticas y, de forma excepcional, en la
-enfermedad de Takayasu y en la enfermedad de Horton
(tabla 1} 2% Las lesiones de GSN consisten en areas de
necrosis fibrinoide glomerular, generalmente focales y
segmentarias, asociadas a minima proliferacion endocapi-
far, formacion de semilunas y trombosis capilar. La inmu-
nofluorescencia de estas lesiones glomerulares suele ser
negativa*. La microscopia electronica de los segmentos
glomerulares afectos muestra anormalidades de las célu-
las mesangiales y endoteliales, depositos de fibrina y pre-
sencia de plaquetas, leucocitos y productos de degenera-
cion celular. Se observan depo6sitos masivos de fibrina en
el espacio capsular, en las paredes de los vasos intertu-
bulares y en el intersticio. La membrana basal glomerular
suele estar rota y/o colapsada con células epiteliales anor-
males, siendo frecuente la formacién segmentaria o difu-
sa de semilunas. Excepcionalmente se.encuentran dep6-
sitos electron densos intraglomerulares ™.

Una serie de vasculitis o enfermedades que pueden
asociarse a vasculitis pueden asociarse a vasculitis pueden
cursar con una GNRP con semilunas. Algunas de ellas se
pueden asociar a vasculitis y en otras la vasculitis es la
base misma de la enfermedad™ ™. En las vasculitis con

Tabla ll. Enfermedades que han sido asociadas a una

glomerulitis segmentaria necrotizante

Vasculitis
— Poliarteritis nodosa.
— Poliarteritis microscépica.

— Enfermedad de Wegener.
— Vasculitis de células gigantes:

® Enfermedad de Horton.
* Enfermedad de Takayasu.

— Vasculitis en enfermedades sistémicas:

¢ Enfermedades reuméticas.
* Infecciones.
* Enfermedades linfoproliferativas y neoplasias.

Enfermedades que pueden asociarse a vasculitis

— Enfermedad del suero.

Policondritis recidivante.

Enfermedad de Behget.

Endocarditis bacteriana subaguda.

Enfermedad por anticuerpos antimembrana basal glomerular.
— Déficit de alfa-1-antitripsina.
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afectacion renal predominante, la IF suele ser negativa; en
las enfermedades sistémicas asociadas a vasculitis, la IF es
la de la enfermedad de base.

Lesiones intersticiales y tubulares renales en las vasculitis

En fas vasculitis con afectacion renal se han descrito gra-
dos variables de infiltracion intersticial celular {linfocitos,
células plasmaticas, eosinéfilos, polimorfonucleares, his-
tiocitos), remedando los casos mas severos a una neftitis
intersticial aguda? ?. Los eosindfilos son particularmente
numerosos en la vasculitis alérgica granulomatosa. En la
GSN se encuentra frecuentemente una distribucion peri-
glomerular de estos infiltrados. En la granulomatosis de
Wegener y en la angeitis alérgica de Churg Strauss pue-
den encontrarse granulomas necrotizantes. Aunque el
sustrato histologico de una IRA en el curso de las vascu-
litis sean las semilunas, en algunos casos puede ser debi-
do a una necrosis tubular aguda asociada. Algunos pa-
cientes presentan lesiones de tubulitis {tabulos con célu-
las inflamatorias) 2. Cuando la vasculitis se asocia a una is-
quemia renal, los tbulos contorneados presentan una di-
latacion y atrofia. Junto a lesiones curadas de ‘vasculitis
puede verse atrofia tubular.

Aspectos clinicos de las vasculitis que se ven en un
Servicio de Nefrologia, con especial referencia a las
que producen insuficiencia renal aguda

Ya desde los trabajos de Frohnert se conoce que la
afectacion renal condiciona el pronéstico de las vasculi-
tis28. Las vasculitis que cursan con IRA o IRRP son remiti-
das al nefrélogo. En la descripcion de los aspectos clini-
cos resumiremos estas vasculitis tal como se presentan en
Nefrologia. La mayoria de los datos estan extraidos de es-
tudios britanicos, que son los que han analizado este tipo
de poblacion en detalle.

Edad de inicio, prodromos precipitantes
y enfermedades asociadas

La edad media de los pacientes con vasculitis y afecta-
cion renal predominantemente oscila entre cincuenta y
sesenta anos; es poco comin en la poblacion pediatrica
y muy frecuente en los pacientes de edad avanzada™ %.

Se constatan prédromos o factores precipitantes en un
25 % de los Facientes, incluyendo el antecedente de un
cuadro gripal o faringeo o la ingesta de farmacos (anti-
rreumaticos, cotrimoxazol, penicilamina, hidralacina, car-
bamazepina)* 3. Un 10 % de los pacientes tienen enfer-
medades asociadas: enfermedades linfoproliferativas,
neoplasias (mama, estdmago), policondritis recidivante o
artritis reumatoide, entre otras* -3,



Presentacién de las vasculitis con afectacion
predominantemente renal. Funcién renal en el
momento del diagnéstico

En la mayoria de los estudios las vasculitis se presen-
tan de forma extrarrenal, y sélo en un tercio de los casos
se presentan con evidencia de enfermedad renal*2'32. 33,
No obstante, un 74 % de los 19 pacientes atendidos en
nuestro hospital presentan afectacion renal de inicio; en
un 32 %, la presentacion es con afectacion renal y extra-
rrenal y en un 26 % la vasculitis se presenta de forma ex-
clusivamente extrarrenal. La presentacion con manifesta-
ciones extrarrenales incluye principalmente sintomas
constitucionales, afectacion musculosquelética, afecta-
cion del tracto respiratorio superior y del pulmoén vy lesio-
nes cutaneas.

La presentacion renal incluye proteinuria (generalmen-
te no nefrética) y hematuria (macroscopica o microscopi-
ca) en todos los casos. La mayoria de los pacientes pre-
sentan deterioro de la funcion renal en el momento del
diagnéstico de la enfermedad (cuando se practica la biop-
sia renal)* 2 2.3234_E desarrollo de insuficiencia renal se-
vera es rapido. El tiempo transcurrido entre la presenta-
cion renal y la biopsia renal oscila entre uno y dos me-
ses*, habiéndose acortado recientemente debido a la ma-
yor sospecha de estas entidades. Los pacientes de edad
avanzada presentan oliguria mas frecuentemente que los
jovenes™. La incidencia de IRA es variable, oscilando del
73 % a un 100 % de los casos en estudios clasicos?* 3y
a valores superiores al 70 % en estudios recientes®2. En
nuestro hospital, el 58 % de los pacientes presentaron un
deterioro rapido de la funcion renal (cuatro en forma de
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una IRA y siete con una IRRP). Mas de una cuarta parte
de ellos necesitaron hemodidlisis debido a una IRA olig(-
rica®2%3233 Algunos pacientes con poliarteritis nodosa
pueden presentar una IRA secundaria a una necrosis cor-
tical renal o a una hipertension acelerada®. En el sindro-
me de Churg Strauss, las lesiones de GSN se asocian ex-
cepcionalmente a una IRAY.

Clinica en el momento del ingreso y en el de
la biopsia renal

Los signos y sintomas clinicos en las vasculitis son a me-
nudo poco especificos, y los pacientes que se atienden
en los Servicios de Nefrologia no son excepcion. En la fi-
gura 1 se resumen los signos y sintomas en pacientes con
vasculitis predominantemente renal y de las series gene-
rales publicados en la literatura. Los pacientes con afec-
tacion renal predominante presentan mas afectacion mus-
culosquelética, pulmonar, otorrinolaringolégica, ocular y

- del tracto digestivo que los estudiados en las series gene-

rales. Estos Gltimos presentan, en cambio, mas afectacion
del sistema nervioso periférico y cardiaco que los de las
series con afectacion renal predominante. En ambos gru-
pos, la incidencia de hipertension arterial, fiebre, afecta-
cion cutanea y del sistema nervioso central es parecida.
Los pacientes con granulomatosis de Wegener?22* difie-
ren de las otras vasculitis con afectacion renal por presen-
tar mayor incidencia de fiebre, afectacion pulmonar, oto-
rrinolaringologica, ocular, digestiva, del sistema nervioso
central y cardiaca (fig. 2).

En nuestro hospital, la fiebre, afectacion pulmonar, di-
gestiva, del sistema nervioso periférico (polineuropatia) y

SNC (NS) 9[oof 11{%
CORAZON (p < 0,001) 11{%
HTA (NS)| 34%

CLINICA VASCULITIS
PREDOMINANTEMENTE SERIES GENERALES
RENAL (n = 220) (n = 364)
100% 80% 60% 40% 20% 20% 40% 60% 80% 100%
\ 1 1 ! 1 1 1 $ 1 :
FIEBRE (NS) | 59 % 65 % |
MUS-ESQU (p < 0,05) L 67 % 57 % | Fig. 1.—Histograma de las manifestaciones
cllinicas en 220 pacientes con vasculitis J
PIEL (NS) l 51% 48 % | afectacién renal predominante?® % 20,21 243335
o en 364 con vasculitis extraidos de las series
PULMON (p < 0’05)[ 2% 34% ’ generales® %42 | os enfermos con vasculitis
ORL (p < 0,001)| 20% 6}% predominantemente renal presentan mas
OCULAR (p < 0,001) [ 20 % | 5{% afectacion pulmonar. musculosquelética, \
- otorrinolaringologica, ocular y digestiva que los
HI-PA-GI (p < 0,001)L 38% 25%] estudiados en las series generales. Estos
SNP (p < 0,001)K 37 % 49 % } Gltimos presentan, en cambio, més afectacion

del sistema nervioso periférico y cardiaca.
(Modificada de Serra A y Cameron JS, en
Seminars in Nephrology, 5:15-33, 1985. Con
permiso de WB Saunders Company.)
Abreviaturas: Mus-Esqu = musculosquelética;
ORL = otorrinolaringolégica; HI-PA-GI =
higado, pancreas, gastrointestinal; SNP =
sistema nervioso periférico; SNC = sistema
nervioso central.
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CLINICA VASCULIMIS
PREDOMINANTEMENTE GRANULOMATOSIS
RENAL (n = 220) WEGENER (n = 22)
100% 80% 60% 40% 20% 20% 40% 60% 809% 100%
L 1 i ] 1 1 1 | 1 J

(

fig. 2.—Histograma de las manifestaciones

l clinicas en*22 pacientes con vasculitis y

afectacion renal predominante que presentan
una granulomatosis de Wegener? % y 220 sin

esta enfermedad? 420224333 [ o5 enfermos
con granulomatosis de Wegener presentan
mis fiebre, afectacién pulmonar,

FIEBRE (p < 0,001) 59 % 959
MUS-ESQU (NS) 67 % 77 %
PIEL (NS) 51% 68 %
PULMON (p < 0,001)|  42% 95 %
ORL (p < 0,001)| 20% 82%
OCULAR (p < 0,001) | 20% 60 % ]
HIPAGI (p < 0001)|  38% 77%
SNPINS) | 17% | 32%

SNC (p < 0,0010%  41%
CORAZON (p < 0,01)[11%d  36%

HTA(NS)| 34% [14%

otorrinolaringologica, ocular, digestiva, del
sistema nervioso central y cardiaca que los
afectos de vasculitis predominantemente renal
que no son Wegener.

Abreviaturas: Mus-Esqu = musculosquelética;
ORL = otorrinolaringologica; HI-PA-Gl =
higado, pancreas, gastrointestinal; SNP =
sistema nervioso periférico; SNC = sistema
nervioso central.

musculosquelética se observa en el 32, 26, 26, 21y 21%
de los pacientes, respectivamente; la afectacion cutanea,
otominolaringologica, ocular y del sistema nervioso cen-
tral se observa en el 16, 11, 5y 5% de los casos. En nin-
gin caso observamos afectacion cardiaca. S6lo un 11 %
presentaban hipertension arterial. Un paciente cumplia
criterios histologicos de granulomatosis de Wegener. En
una serie de 72 pacientes, 53 extraidos de la serie de
Guy’s Hospital* y 19 de nuestra casuistica, no encontra-
mos diferencias en la afectacion de los diferentes 6rga-
nos o sistemas en los pacientes que presenta IRA o IRRP
de los que no la presentan.

Laboratorio de las vasculitis renales

HaIIaz§os de laboratorio muy frecuentes son la anemia,
velocidad de sedimentacion elevada, leucocitosis con
neutrofilia e hipoalbuminemia. Algunos pacientes —la ma-
yoria de ellos con historia de asma, afectacion pulmonar
o vasculitis relacionada con farmacos— presentan eosino-
filia. Los niveles de complemento son normales o eleva-
dos. El fator reumatoide y los ANA suelen ser negativos o
ligeramente elevados. Se detectan IC circulantes en la ma-
yoria de los pacientes*2"24.32.35_ E| antigeno de superficie
del virus de la hepatitis B puede ser positivo en la poliar-
teritis nodosa y suele ser negativo en las vasculitis con
afectacion renal predominantemente. Algunos pacientes
presentan titulos de antiestreptolisinas elevados* .

Los ANCAS son positivos en el 90 % de los pacientes
con granulomatosis de Wegener (de los cuales, por IF, un
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94 % son C-ANCAS [patron citoplasmatico] y 6 % P-AN-
CAS [patron perinuclear]), en 90 % de los pacientes con
poliarteritis microscopica (54 % C-ANCAS y 46 % P-AN-
CAS) y en algo menos de un 90 % de los enfermos con
GNRP tipo Il idiopatica (sin depésito de IC) (10 % C-AN-
CAS y 90 % P-ANCAS)1%12 448 En |a granulomatosis de
Wegener se ha correlacionado el titulo de ANCAS con el
numero de 6rganos afectos, pero no con la severidad de
la enfermedad®. Los titulos de ANCAS son Utiles en la gra-
nulomatosis de Wegener y en la poliarteritis microscopi-
ca para predecir actividad de la enfermedad y en el diag-

_nostico de posibles recaidas 52,

La morfologia de los hematies urinarios, al contrario de
lo que ocurre en otras glomerulonefritis, es normal en las
vasculitis que presentan una GSN con proliferacion extra-
capilar®,

La angiografia mostrando microaneurismas en el terri-
torio esplacnico y renal es atil en el diagnostico de algu-
nas vasculitis, principalmente las que afectan a vasos de
tamafio mediano como la poliarteritis nodosa; la técnica
es menos (til en el diagnodstico de vasculitis de pequeno
vaso (granulomatosis de Wegener y poliarteritis microsco-
pica). El contraste radiologico puede contribuir a la IRA en
estos pacientes®.

Diagnéstico

El diagnostico de vasculitis en un paciente con IRA o
IRRP que presente manifestaciones sistémicas es relativa-



mente facil. No obstante, si la afectacion es exclusivamen-
te renal, el diagnostico puede ser dificil y sélo asequible
a través de una biopsia renal (BR). Por tanto, la BR debe
efectuarse en pacientes con IRA o IRRP poco claras o en
enfermos con sintomas poco especificos que presentan
alteraciones urinarias. La BR es asimismo util en la elec-
cion del tratamiento: por ejemplo, si existe poca lesion
glomerular necrotizante o escaso porcentaje de semilunas
y existe, en cambio, una necrosis tubular aguda asociada
que justifique la IRA, el tratamiento con plasmaféresis o
bolus de metilprednisolona se puede obviar, ya que con-
diciona un riesgo innecesario.

Los ANCAS pueden ayudar al diagnostico de vasculitis,
pero no deben sustituir a la BR, excepto cuando ésta esta
contraindicada o existe imposibilidad de practicarla.

Pronéstico y tratamiento

Los pacientes con vasculitis y afectacion renal predo-
minante tienen, si no son tratagos, un pronostico infaus-
to; solo un 6% conservan o mejoran la funcion re-
nal47.1%.355 E| prondstico ha mejorado desde la intro-

duccién de las diferentes pautas de tratamiento, en ge-

neral més intensas cuanto mas severa es la insuficiencia
renal o la lesion histologica. El uso de una serie de me-
didas de soporte (transfusiones, hemodialisis, etc.) es fun-
damental para el mantenimiento de estos pacientes con
insuficiencia renal importante. Cuando la poliarteritis no-
dosa o el sindrome de Churg Strauss se presentan con
una IRA/IRRP tienen un pronostico parecido a las vascu-
litis con afectacion renal predominante.

Pautas de tratamiento durante la fase aguda

El tratamiento de la afectacion glomerular en las vascu-
litis sistémicas se ha revisado recientemente®. La mayo-
ria de las vasculitis que cursan con IRA/IRRP tienen afec-
tacion glomerular severa, por lo que son tratadas de for-
ma parecida.

1. Corticoides e inmunosupresores

El tratamiento de inicio incluye corticoides
{1 mg/kg/dia v.0.) e inmunosupresores, ya que se ha de-
mostrado que la eficacia de esta combinacion es supe-
rior a la de los corticoides solos” "4, La ciclofosfamida
oral (2 mg/kg/dia) es mejor que la azatioprina en el tra-
tamiento de inicio®.

No se ha probado que la administracion de dosis ele-
vadas de metilprednisolona (bolus: 10-15 mg/kg/dia) sea
superior a las altas dosis orales de corticoides, pero hay
la impresion de que son de resultado mas rapido y tie-
nen menores efectos secundarios®? ”:; sin embargo, se
ha descrito su asociacion a infecciones severas y mortali-
dad elevada en pacientes de edad avanzada con insufi-

FRA EN VASCULITIS

ciencia renal severa?'. En un estudio prospectivo reciente
de 20 enfermos con vasculitis e IRRP, los bolus fueron
efectivos para el control de la funcion renal en el 80 %
de los casos¥. Quince de riuestros pacientes recibieron
corticoides por via oral, a 14 de los cuales se les asoci6
ciclofosfamida oral. Este tratamiento se mantuvo una me-
dia de nueve meses (1-18 meses). Ocho de estos pacien-
tes que presentaban una IRA/IRRP recibieron asimismo
tres bolus de metilprednisolona.

La ciclofosfamida endovenosa (0,5-1 g/m’/mensual),
asociada a corticoides (orales o en bolus), parece ser efec-
tiva en el tratamiento inicial y a largo plazo de la granu-
lomatosis de Wegener con afectacion renal® y en pacien-
tes con vasculitis limitada al rifién o asociada a hemorra-
gia pulmonar®.

2. Plasmaféresis

Puede ser dtil en las vasculitis con insuficiencia renal
avanzada o que requieren dialisis* #5661, En principio,
dado el alto grado de infeccién asociado a esta técnica,
debe reservarse para los pacientes con afectacion renal se-
vera o en los que fallan otros tratamientos32 562, No he-
mos practicado plasmaféresis en ninguno de nuestros pa-
cientes con vasculitis.

3. Otros tratamientos

En la actualidad se esta ensayando el uso de la inmu-
noabsorcion extracorpdrea en pacientes con IRRP con re-
sultados alentadores®; se asocia a la administracion du-
rante tres dias consecutivos de tres bolus de 1g de me-
tilprednisolona, siguiendo con prednisona (20 mg/dia) y
ciclofosfamida (2,5 mg/kg/dia) orales.

Evolucion y factores pronosticos

Fase aguda

La mortalidad més importante en los pacientes con vas-
culitis y afectacion renal ocurre en el primer ario del se-
uimiento* 22164 Constituyen factores pronosticos des-
avorables la existencia de lesiones importantes en otros
organos, la hipertension arterial, la leucocitosis y la edad
avanzada?- %5, Los pacientes con vasculitis glomerular y
extraglomerular tienen peor prondstico que los que pre-
sentan vasculitis exclusivamente glomerular*?'. El pronds-
tico renal dependera de la severidad clinica de la afecta-
cion renal (presencia de una IRA o IRRP, oliguria, necesi-
dad de hemodialisis, etc. )*3- %% y de la severidad de las
lesiones histologicas (tanto por ciento de los glomérulos
afectos de semilunas, fibrosis intersticial extensa, atrofia tu-
bular, etc.).
La supervivencia de estos pacientes, incluyendo los

137



A. SERRA,

afectos de granulomatosis de Wegener, ha mejorado con-
siderablemente en los Gltimos afos, oscilando de un 54
a un 80 % el primer afio y de un 38 a un 80 % a los cin-
Co afios* 2022324467 1 3 causa de la mejoria de la supervi-
vencia no es clara, pero pueden haber contribuido varios
factores: mejor conocimiento y diagndstico precoz de es-
tas enfermedades, inicio precoz del tratamiento inmuno-
supresor y el uso de tratamientos mas agresivos en los ca-
SOS Mas graves.

Seguimiento a largo plazo

Uno de los problemas que se plantean en los supervi-
vientes de la fase aguda de la vasculitis es el tratamiento
a largo plazo. Algunos presentan un solo brote de enfer-
medad y la continuacion del tratamiento no esta exenta
de riesgo. En otros, la enfermedad evoluciona a brotes y
necesitan tratamiento persistente. Observaciones prelimi-
nares sugieren que los ANCAS podrian ser (tiles como
guia de la intensidad y duracion del tratamiento®; asimis-
mo se ha demostrado su utilidad en la diferenciacion en-
tre una recidiva de una vasculitis y la presencia de una en-
fermedad no vasculitica (p. €j., infecciones asociadas)®®.

En relacion a las diferentes pautas inmunosupresoras, .

se aconseja que la dosis de prednisona inicial se intente
pasar a partir del segundo o tercer mes de tratamiento a
prednisona a dias alternos, con reduccién progresiva de
la dosis hasta completar un minimo de seis meses de tra-
tamiento’. El tratamiento con ciclofosfamida debe man-
tenerse hasta después de doce meses de haber logrado
el control clinico de la enfermedad. En la granulomatosis
de Wegener se debe prolongar el tratamiento hasta un
ano después del dltimo brote de actividad de la vasculi-
tis. La toxicidad a largo plazo de la ciclofosfamida sobre
la vejiga y las gonadas hace que algunos grupos cambien
a azatioprina a partir del tercer mes de tratamiento32 %,
Se han descrito recidivas de la enfermedad con esta con-
version, principalmente si los ANCAS persisten positivos.

Algunos pacientes que superan la fase aguda de la vas-
culitis llegan a la insuficiencia renal terminal y requieren
didlisis. La mayoria entran en este momento en una re-
misién sostenida, pero se han descrito brotes de activi-
dad de la enfermedad en hemodidlisis. Los pacientes con
vasculitis y afectacion renal son buenos candidatos al tras-
plante, aunque se han descrito brotes de actividad de la
granulomatosis de Wegener tras el mismo.

En la experiencia de nuestro hospital, 15 pacientes con
vasculitis y afectacion renal recibieron tratamiento y cua-
tro no pudieron ser tratados y murieron entre los cinco y
ciento veinte dias (media, 60) después del diagnostico.
De los 15 tratados, uno muri6 al mes de inicio del trata-
miento de un cuadro séptico, tres evolucionaron a la in-
suficiencia renal terminal y actualmente estan trasplanta-
dos. Los 10 restantes han evolucionado favorablemente; de
estos Gltimos, tres tienen la funcion renal normal y siete
presentan insuficiencia renal leve 0 moderada; s6lo dos de
los 10 pacientes siguen en tratamiento inmunasupresor.
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