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1. INTRODUCCION

Vasculitis de pequeiio/mediano calibre por depdsito de inmunocomplejos que contienen
crioglobulinas.

Patogénesis:

» Estimulacion inmune crdnica 'y /o linfoproliferativa = produccién de altas concentraciones de crioglobulinas
mono, oligo o policlonales

* Formacion de inmunocomplejos que contienen crioglobulinas y /o sus antigenos.

* Aclaramiento deficiente de los inmunocomplejos resultantes, cuya acumulacion es causa de enfermedad.

lgG e IgM monoclonales sin act FR TIPOl |} | Procesos hematoldgicos

lgG policlonal e IgM monoclonal con actividad FR | TIPO Il

» | Infecciones, enf. autoinmunes...

lgG e IgM policlonales con actividad FR TIPO 1l

El tratamiento y prondstico dependen fundamentalmente del
trastorno subyacente.
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2. CASO CLINICO Mujer 54 afios, sin antecedentes de interés.

» Debut = Purpura no pruriginosa, hipoestesia y dolor neuropatico en miembros| 9 meses evolucién

inferiores

Estudio en NRL: Polineuropatia sensitivo-motora de predominio axonal.

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

Proteinograma:
‘ i Iagsliglitt)ylmal ) Crioglobulinas
. gG (subtipos 1y o
ca.0,01 positivas
FR 250 W
IF en suero: : = : :
e Pico monoclonal IgM kappa Criocrito insuficiente para

inmunofijacion

Resto de la analitica ANODINA (incluyendo serologias, autoinumidad)



XIV REUNION GRUPO DE

GEuAlg ENFERMEDADES ,
AUTOINMUNES
SISTEMICAS c *‘"i

I A 1T

2. CASO CLIiNICO CCEE M. interna

» Asteniay sindrome seco asociados

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS
* Sd seco pruebas negativas (Test Schirmer , Gammagrafia salival, Ro52)
* TC body sin hallazgos relevantes

» Progresion clinica cutdnea y sensitiva

Crioglobulinemia tipo Il de etiologia no aclarada

- IgG policlonal + IgM monoclonal
- Actividad FR

Bolos (x3) 125 mg MP - prednisona
+

Azatioprina 50 mg
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2. CASO CLIiNICO CCEE M. interna

» Evolucion a purpura necrotizante

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

* Crioprecipitado: IgG e IgM policlonales
- FR:2.142,20

* Persistencia actividad FR 700,8 kU/I

* Analitica completa sin nuevos datos

» Progresion clinica cutanea y sensitiva

Crioglobulinemia tipo Ill de etiologia no aclarada Rituximab 1000 mg x2 dosis

- IgG policlonal + IgM policlonal
- Actividad FR
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2. CASO CLIiNICO CCEE M. interna

» Deterioro clinico con fracaso renal (sindrome nefrético) e insuficiencia cardiaca en situacion de anasarca
secundaria

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

* Creatinina 1,57, cociente proteinas/creatinina 1639 mg/g.
* Hematuria intensa

* NtproBNP 1585 pg/ml

* Hb 9,1 mg/dl, Plaquetas 65.000 —> bicitopenia

Bolos (x3) 125 MP

Ingreso hospitalario N

_ PURPURA CUTANEA EXTENSA Plasmaféresis (7 ciclos)

- PNP PERIFERICA

_ ANEMIA Y PLAQUETOPENIA

_ AFECTACION RENAL CON ALTERACION SEDIMENTO, PROTEINURIA Y DETERIORO F. RENAL
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2. CASO CLIiNICO
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Septiembre 2018

» Empeoramiento progresivo

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

* PET/TC: foco de hipermetabolismo en colon ascendente
» Gastroscopia: gastritis cronica antral

* Colonoscopia: varios polipos que se extirpan

* AP: adenoma velloso confocos microscopicos de displasia moderada

e Analitica:

* Cr 0,88 mg/dl con cociente proteinas/cr 877 mg/g y proteinuria 0,45 g/I

* Hb 7,3 mg/dl, Leucocitos 20.000, Plaquetas 150.000

Rectorragias con inestabilidad
hemodindmica por sangrado
activo tras polipectomia.

Ingreso en UCI

» Tras 6 sesiones plasmaféresis, continla empeoramiento (tanto cutdaneo como renal)

Ciclofosfamida, pauta Eurolupus
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2. CASO CLIiNICO Ingreso

Crioglobulinemia tipo Il de etiologia no aclarada

» Continua progresion cutanea y renal tras 19 dosis de CFM

* Analitica: Cr 1,23 mg/dl con cociente proteinas/Cr > 7000 mg/g

» Sindrome febril y reagudizacion renal tras 29 dosis de CFM

* Analitica:
« Cr 1,61 mg/dl
* Pancitopenia leve

¢Y ahora qué?
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2. CASO CLIiNICO Octubre 2018

» Pancitopenia

PRUEBAS COMPLEMENTARIAS

* Citometria de flujoensangre — | eucemizacidn por pequefio clon de LLC
periférica

2% células B maduras iGL kappa y 0,015% células plasmaticas aberrantes
clonales kappa

* Aspirado de médula désea

A 4

A 4

* Biopsia de médula 6sea Infiltracién por LLC (20%)

Leucemia linfatica crénica con crioglobulinemia tipo

. 6 ciclos R-Bendamustina
lll secundaria



XIV REUNION GRUPO DE

ENFERMEDADES .
GEAS AUTOINMUNES .

SISTEMICAS \ i

! 4 I;CIAI

2. CASO CLIiNICO Ingreso

Leucemia linfatica cronica con crioglobulinemia tipo 6 ciclos R-Bendamustina
lll secundaria

REMISION CLINICA Y ANALITICA
COMPLETA




XIV REUNION GRUPO DE

ENFERMEDADES
GE AS AUTOINMUNES
SISTEMICAS

‘.

2. CASO CLIiNICO

Bolos MP

Rituximab

|

|

Dx tipo Il
Plasmaféresis

Ciclofosfamida

|

|

Dx LLC.
R-Bendamustina

|

Creatinina

Proteinuria (g/L) 0,11
Cociente prot/creat 160
(mg/g)

Hematies/ campo 3-10
FR 251
c4 0,00
Crioglobulinas +

0,10 0,47

148 721

25-50: 50% 50-100: 70%

dismorficos dismorficos dismorficos
318 771
0,00 0,00

+ (criocrito

2%)

0,30

1639

0.89

7.008

Intensa: 40%

700,80
0,00

0,67 0,43

1021 1034
25-50 3-10

811,50

0,00 0,02

0,14

228

10,80
0,44

negativas
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3. DISCUSION

* El tratamiento de los distintos tipos de crioglobulinemia es basicamente el de |la enfermedad de base.
* Larefractariedad al tratamiento “clasico” y la pancitopenia tardia fueron claves.

Desaparicion de la crioglobulinemia al entrar en remision clinica.

- No esta descrita la asociacion de crioglobulinemia tipo Il con sindromes linfoproliferativos.
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3. DISCUSION

Enfermedad leve:

Enfermedad moderada- severa:

Pdrpura sin necrosis
Artralgias

Neuropatia

Glomerulonefritis
Isquemias distales
Vasculitis gastrointestinal
Vasculitis pulmonar
Vasculitis del SNC

_E\ o
s IMJA-I

A

Tratamiento de la

Recordatorio de tratamiento

patologia subyacente

1. Corticoides

2. Colchicina
3. Dapsona

= En caso VHB, VHC o VIH: iniciar
tratamiento antes o a la vez que el
inmunosupresor

1. Corticoides + rituximab.
2. Corticoides + ciclofosfamida.
3. Plasmaféresis

Fendmenos hiperviscosidad

Hemorragia pulmonar, vasculitis Gl aguda o GN rapidamente
progresiva.

Ulceras cutaneas refractarias

Criocito > 10%
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Recordatorio de tratamiento

Tratamiento de la
patologia subyacente

1. Corticoides
2. Colchicina

- En caso VHB, VHC o VIH: iniciar
3. Dapsona

tratamiento antes o a la vez que el
inmunosupresor

S EN NUESTRA
1. Corticoides + rituximab. PACIENTE

2. Corticoides + ciclofosfamida.
3. Plasmaféresis

Fendmenos hiperviscosidad

Hemorragia pulmonar, vasculitis Gl aguda o GN rapidamente
progresiva.

Ulceras cutaneas refractarias

Criocito > 10%
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Recordatorio de tratamiento

Tratamiento de la
patologia subyacente

1. Corticoides
2. Colchicina
3. Dapsona

- En caso VHB, VHC o VIH: iniciar

tratamiento antes o a la vez que el
inmunosupresor

S EN NUESTRA
1. Corticoides + rituximab. PACIENTE

2. Corticoides + ciclofosfamida.
3. Plasmaféresis

Fendmenos hiperviscosidad

Hemorragia pulmonar, vasculitis Gl aguda o GN rapidamente
progresiva.

Ulceras cutaneas refractarias

Criocito > 10%




L &
i

)
s-f'

XIV REUNIGN GRuPO DE , .

ENFERMEDADES i |

GE As AUTOINMUNES it | .
SISTEMICAS ;
il 4 ll‘gﬂ] ' §

4. CONCLUSIONES

Ante crioglobulinemias tipo Il/1ll refractarias a tratamiento, sin evidencia
de patologia subyacente, conviene insistir en su busqueda incluyendo
procesos hematoldgicos.







