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No tota disuria i febre és una infeccio d’orina
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RESUM

Una dona de 68 anys dedat va ser atesa en
atencié primaria amb simptomes d’infeccio del
tracte urinari i va ser tractada consecutivament
amb quatre pautes distintes d’antibidtics sense
que s’observés millora en els seus simptomes. Les
primeres proves d'imatge fetes van ser normals.
Una biopsia de ronyé va ser definitiva per a un
diagnostic acurat, que resulta ésser una
poliangeitis microscopica. La pacient va ser
aleshores tractada amb corticoides orals i
ciclofosfamida i el seu estat general va millorar de
forma significativa i actualment és controlada pel
servei de nefrologia per una proteindria lleu
residual.

RESUMEN

Una mujer de 68 afios de edad fue atendida en
atencién primaria con sintomas de infeccion del
tracto urinario y fue tratada consecutivamente con
cuatro pautas distintas de antibiéticos sin que se
observara mejoria en sus sintomas. Las primeras
pruebas de imagen realizadas fueron normales.
Una biopsia de rifion fue definitiva para un
diagnoéstico preciso, que resulté ser una
poliangiitis microscopica. La paciente fue entonces
tratada con corticosteroides orales y
ciclofosfamida y su estado general mejord
significativamente y actualmente es controlada por
el servicio de nefrologia por una proteinuria leve
residual.histopatolégico.
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ABSTRACT

A 68-year-old woman was attended in primary
care with symptoms of a urinary tract infection and
was treated consecutively with four different
antibiotic regimens without an improvement of her
symptoms being observed. The first image tests
undertaken were normal. A kidney biopsy was
crucial for an accurate diagnosis, which turned out
to be a microscopic polyangiitis. The patient was
consequently treated with oral corticosteroids and
cyclophosphamide and her general status
significantly improved and is currently monitored
by the nephrology service for a mild proteinuria.
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INTRODUCCIO

Presentem el cas d’'una pacient de 68 anys amb simptomes
d’astenia, taquicardia, disuria, pol-lacidria i febricula que
després de diversos ingressos hospitalaris amb diagnostics
clinics diferents al final va obtenir un diagnostic totalment
diferent al que s’orientava de bon comengament.

DESCRIPCIO DEL CAS

Dona de 68 anys amb antecedents personals d'hipertensio
arterial, en tractament amb enalapril 20 mg al dia des de I'any
2009. Va acudir a la consulta del seu metge de familia,
comentant tos seca i astenia de menys d'un mes d'evolucio.
Tot i el bon control de les xifres de la tensié arterial, es va
decidir substituir el tractament d'hipertensié per un
antagonista dels receptors de l'angiotensina 1l (ARA II)
losartan, pensant en possibles efectes adversos
medicamentosos dels inhibidors de I'enzim conversora de
I'angiotensina. Després d'un mes, va tornar a la consulta per
empitjorament de l'estat general presentant asténia, anoreéxia
amb perdua de 2 kg en un mes, febricula de diversos dies
d'evolucid, taquicardia, distria amb polidria, acufens i
sensacio de dispnea. Es va realitzar exploracié fisica
completa que era normal, electrocardiograma que va reflectir
taquicardia sinusal i tira reactiva d'orina amb hematuria que
va ser orientat com infeccié d'orina, per la qual cosa es va
iniciar tractament empiric amb l'associacié d'amoxicil-lina i
acid clavulanic 500/125 mg cada 8 hores durant 8 dies.
Presentava lesions ampul-lars, hiperémiques i fragils en
diferents localitzacions del tronc i gluti, de diversos mesos
d’evolucié. Al tronc apareixien predominantment a la regio
escapular esquerra, on ha havia tingut lesions erosives
extenses.

Posteriorment es va sol-licitar analitica general amb resultat
alterats de tirotropina (TSH) pUl/ml, tiroxina (T4) 0,91 ng/dl
(0,9-1,80) lleu leucocitosi 10.390 ml amb lleu monocitosi
9.9%, trombocitosi 492.000 ml i cultiu d'orina normal. Després
dels resultats es va iniciar tractament substitutiu amb
levotiroxina 25 mg dia i canvi d'antibioterapia amb I'orientacio
diagnostica d'infecci6 d'orina resistent a I'associacio
d'amoxicil-lina i acid clavulanic, que es va substituir per
ciprofloxacina 500 mg/12 hores durant 10 dies. Després de
72 hores de I'Gltim tractament per persisténcia de febricula i
distria acudint a serveis d'urgéncies hospitalaries la
ciprofloxacina va ser substituit per cefuroxima 500 mg/12
hores durant 10 dies amb l'orientacié de pielonefritis aguda
resistent al tractament.

En aquest mateix ingrés se li va practicar ecografia
renovesical i abdominal, TAC abdominal amb resultats
normals. Ecocardiograma-doppler on es va objectivar lleu
insuficiencia de la valvula mitral. En diverses ocasions
després d'iniciar antibioterapia empirica es van fer cultius
d'orina que van resultar negatius. Per la clinica de disuria
persistent, febricula i leucocitosi s'orientava el cas com a
probable pielonefritis aguda resistent a la antibioterapia.
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Sense haver acabat I'lltima pauta de l'antibiotic va tornar de
nou a la consulta del seu metge de familia explicant
persistencia de la simptomatologia: febricula, disUria, asténia i
dispnea a minims esforgcos. Per objectivar hipofonesi
unilateral dreta a l'auscultacio respiratoria, febricula i dispnea
a minims esforcos de nou va ser derivada a urgencies de
I'nospital per descartar tromboembolisme pulmonar que es va
descartar mitjancant analitica de sang (dimer D lleument
alterat) i angio-TAC pulmonar normal. Basant-se en la clinica
i radiografia toracica es va orientar el cas com una
traqueobronquitis aguda pel que es va iniciar tractament amb
corticoterapia amb prednisona 30 mg/dia indicant pauta
descendent de mica en mica i quinolones (levofloxacina 500
mg/dia durant 10 dies). A l'objectivar millora dels simptomes
se li va donar d'alta hospitalaria. En finalitzar el tractament va
tenir recaiguda de la mateixa simptomatologia, pel que va
ingressar de nou per a estudi de febre d'origen desconeguda.

Es va practicar eco-doppler de troncs supraaortics que va
resultar normal, sense troballes d'arteritis del territori,
endoscopia digestiva alta i baixa, TAC toracoabdominal,
ecografia renovesical i abdominal normals, analitica de sang
amb anticossos anticitoplasma de neutrofil (ANCA) positius i
insuficiencia renal (filtrat glomerular de 40 mil/min i creatinina
de 1,4 mg/dl). Descartant patologia infecciosa i tumoral es va
orientar el cas com a malaltia autoimmune realitzant-biopsia
renal amb el resultat de glomerulonefitis necrotitzant
secundaria amb creixement extracapil-lar (semillunes)
compatible amb poliarteritis microscopica i insuficiencia renal
aguda, iniciant-se tractament amb prednisona i ciclofosfamida
amb bona tolerancia i millora de I'estat general. Posteriorment
va ser remés des del servei de medicina interna a nefrologia
des d'on se li realitza seguiment. En l'actualitat presenta bon
estat general, amb lleu proteindria en orina de 24 hores (154
mg/24 hores).

DISCUSSIO

La poliangeitis microscopica és una vasculitis necrotitzant, no
granulomatosa que va ser identificada en 1948 per Danson i
Cole, en un subgrup de pacients amb periarteritis nodosa, en
els que el compromis renal estava representat per una
glomerulonefritis segmentaria necrosant. Actualment, es
considera que correspon a una vasculitis necrosant no
granulomatosa amb diposits immunitaris escassos o absents,
que afecta petits o mitjans gots, principalment arterioles de
petit calibre, capil-lars i vénules, i caracteristicament el
capil-lar glomerular i en ocasions, el capil-lar pulmonar.
Causa disfuncié renal predominantment per una inflamacio
glomerular severa i insuficiencia renal. El seu diagnostic de
sospita és clinic. Els simptomes estan agrupats en la taula 1.

La confirmacié diagnostica es realitza mitjancant biopsia renal
objectivant glomerulonefitis necrotitzant, amb abséncia
d'infiltrats granulomatosos en el tracte respiratori superior i
habitualment (90%) amb anticossos anticitoplasma de
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neutrofil de patré perinuclear () ANCA). La seva incidéncia a
Espanya és de 8 casos per cada 100.000 habitants a I'any.

En el diagnostic diferencial entren gairebé totes les malalties
sistemiques reumatologiques com poden ser el lupus
eritematds sistemic, esclerodermia, arteritis, vasculitis i
sindrome de Kawasaki. Una altra entitat a diferenciar de la
poliangeitis microscopica és la granulomatosi de Wegener, ja
que totes dues formen part de la sindrome vasculitis amb
febre, artralgies, mialgies i afecci6é cutania; en totes dues hi
afectaci6 renal caracteritzada per una glomerulonefritis
necrosant pauciimmune i, en ambdues, pot haver també
afectacio del tracte respiratori, si bé sol ser el superior a la
granulomatosi de Wegenerl. També es troben diferencies en
el diferent patr6 de ANCA i en la caracteristica formacié de
granulomes, com a forma d'inflamacio en el Wegener. Malgrat
tot, cal seguir l'evolucid del pacient, ja que el que en un
principi pot catalogar-se de poliangeitis microscopica, perqué
no hi ha inflamacié granulomatosa, per exemple, en via aeria
superior, pot ser posteriorment una malaltia de Wegener2’3.
Els ANCA no son especifics de la poliangeitis microscopica;
sén marcadors, en primer lloc, de glomerulonefritis necrosant
amb semillunes aillades, i, en segon lloc, de malaltia renal
associada a vasculitis sistemica. Existeixen altres malalties
on, encara que de forma infrequient, podem trobar positivitat
en els ANCA (periarteritis nodosa classica, sindrome de
Schdnlein-Henoch, malaltia de Kawasaki, etc.). A la Taula 2
estan reflectides les diferéncies clinicohistologiques per al
diagnostic diferencial de poliangeitis microscopica i malaltia
de Wegener. Altres entitats a descartar serien |'endocarditis
infecciosa, limfoma, amiloidosi, paraproteinemies i sindrome
de Churg-Strauss4. Pels simptomes comuns d'infecci6 d'orina
i poliangeitis microscopica esmentats anteriorment a la Taula
1 es poden confondre els diagnostics empirics d'entrada.

Es important tenir en compte que el titol de ANCA no déna
idea de la severitat, perdo si que és important per al
seguiment. D'aquesta manera, la seva negativitzacio parla de
remissié completa, mentre que un titol de ANCA persistent o
intermitent representa un factor de risc de recaiguda.

El tractament de la fase aguda son els corticosteroides i/o
immunomoduladors com son azatioprina, metotrexat amb o
sense ciclofosfamida. Una altra alternativa a la ciclofosfamida
és el rituximab tant per a tractament inicial com per a
tractament de recaigudes. La plasmaferesi és una opcio per a
pacients amb hemorragia pulmonar o en tractament amb
dialisi.

Tractament de manteniment: Les dosis baixes de
corticosteroides, azatioprina, metotrexat i rituximab han
demostrat no ser inferiors a ciclofosfamida i es poden utilitzar
per a tractament de manteniment, tot i que els intervals de
dosificacié i la durada del tractament no estan encara
determinats.

Tractament de recaigudes: Els episodis de recaigudes es
tracten augmentant les dosis de glucocorticoides, azatioprina
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Taula 1. Simptomes de la poliangeitis microscopica

SIMPTOMES SIMPTOMES SIMPTOMES

FREQUENTS PULMONARS GENERALS

Insuficiéncia renal | Hemoptisi Simptomes

(90%) Tos gripals

Pérdua de pes . Asténia

0 Dispnea
(70%) o
Hemorragia Anorexia
I 0

Mialgies (50%) pulmonar Febricula

Purpura palpable N

(41%) Dolor pleural Pérdua de pes

Livedo reticularis Dolor toracic Hematutlal

(12%) macroscopica
Proteindria
Edema

Disminuci6 del
volum urinari
Simptomes
d’insuficieéncia
cardiaca

0 metotrexat amb més freqiéncia. En els casos greus és
preferible usar rituximab que la ciclofosfamida®. Habitualment
el seguiment d'aquests pacients es realitza en el nivell
hospitalari amb controls analitics semestrals i en funcié de
I'evoluci6 clinica de cada cas.

A nivell de I'atencié primaria cal tenir en compte sobretot en
els casos de simptomes de disuria, febricula, simptomes
gripals i malestar general que d'entrada ens s'orientarien com
una probable infecci6 d'orina seria recomanable abans
d'indicar antibiotic empiricament cursar cultiu d'orina (encara
que en atenci6 primaria de vegades no disposem del suport
del laboratori per a poder fer-ho). Es important també intentar
fer proves complementaries abans d'iniciar tractaments
empirics.

Aquest cas ens revela la importancia que té fer una bona
anamnesi i exploraci6 fisica davant d'un problema de salut
concret i durant tot el seguiment dels pacients. En el cas
descrit, l'orientacié diagnostica inicial realitzada tant pel
metge d'atencié primaria com d'urgencies es replanteja
després de diversos tractaments empirics fallits, mala
evolucié del pacient i diversos cultius d'orina negatius. Es
important que davant la no confirmacié diagnostica del
diagnostic de sospita mitjancant l'analisi microbiologic i el
deteriorament de la funcié renal es realitzi un replantejament
del cas cobrant importancia les malalties autoimmunes.
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Taula 2. Diferéncies clinicohistologiques en el diagnostic diferencial entre poliangeitis microscopica i malaltia de
Wegener

POLIANGEITIS MICROSCOPICA MALALTIA DE WEGENER
Febre + +
Artralgia + +
Mialgia + +
Afectacid cutania + ++
Afectacid renal ++ +
Afectacio respiratoria + 4+
ANCA +/ - +/-
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