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de 3mg/kg/dia. Tras 3 meses de tratamiento ambulatorio
el paciente se encontraba asintomadtico, con mejoria de la
funcién renal con creatinina de 1,2mg/dl y desaparicién de
microhematuria y proteinuria en la orina.

La afectacién renal descrita por la Leishmania es muy
heterogénea. La propia infeccién, las alteraciones hemod-
indmicas derivadas de la enfermedad (anemia, hipotensién,
hipovolemia), e incluso el tratamiento dirigido a la infec-
cién (anfotericina B) favorecen la aparicién de la lesién
renal®. La afectacién renal por Leishmania es poco frecuente,
siendo producida por la formacién de autoanticuerpos e
inmunocomplejos, que conducen a la activacién de células
T citotéxicas y moléculas de adhesién’. En nuestro caso, el
paciente comenzé con un deterioro de la funcién renal con
hematuria y proteinuria, hipocomplementemia y crioglobuli-
nas positivas en suero. La serologia para el virus de la hepatitis
C fue negativa, por lo que se sospeché otra enfermedad asoci-
ada a la crioglobulinemia. Se realizé en un mismo acto biopsia
esplénica y renal, aportando la biopsia esplénica el diagnos-
tico de leishmaniasis y la biopsia renal la glomerulonefritis
inmunomediada asociada a esta enfermedad infecciosa. Ante
un paciente con sintomas constitucionales, pancitopenia y
lesién renal, la leishmaniasis debe estar en la mente de los
clinicos. La rapida instauracién de la terapia especifica con
anfotericina B para la infeccién oportunista por Leishmania
condiciond la buena evolucién del paciente.
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Sr. Director:

Los inhibidores de check-point (ICP) son una revolucién en
el tratamiento oncolégico. Actiian inhibiendo receptores de
los linfocitos T (LT), antigeno 4 del linfocito T citotéxico
(CTLA4) o de muerte celular programada 1 (PD1) o sus lig-

andos, desencadenan desregulacién e hiperactivacién de los
LT, que causa efectos adversos inmunomediados (iRAES).
A nivel renal, la nefritis intersticial inmunomediada es el
més frecuente observada, aunque también, glomerulonefritis
pauci-inmune, podocitopatias y glomerulopatia C3, lo que
empeora el prondstico’™. Presentamos un caso de glomeru-
lonefritis pauci-inmune (GP) durante el tratamiento con
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Figura 1 - Tricrémico de Masson. Glomérulo con
hipercelularidad endocapilar global, leucocitoclasia y
fragmentacion de hematies en el penacho capilar préximo
al polo vascular.

Figura 2 - Trircémico de Masson. Glomérulo con semiluna
epitelial.

durvalumab, antiPD-L1, en paciente con carcinoma epider-
moide de pulmén.

Varén de 71 afios, antecedentes de hipertensién, dia-
betes II, dislipemia y carcinoma epidermoide de pulmén
(G2 pT3 pN1, PD-L1<1%) diagnosticado en 2018, tratamiento
quirtrgico y quimioterapia con 4 ciclos de cisplatino y vinorel-
bina. Tratamiento de mantenimiento con durvalumab, 12
ciclos, hasta 14/11/2019, manteniéndose libre de enfermedad
(figs. 1y 2).

El 17/11/2019 ingresa por fracaso renal agudo, creatin-
ina 4,5mg/dl, microhematuria (300hematies/pl), sindrome
nefrético clinico y analitico (proteinuria 6g/dia, albumina
2,2mg/dl). Estudio inmunolégico normal/negativo; biopsia
renal: 21 glomérulos, 6 esclerosis globales. Hipercelularidad
inflamatoria en luces capilares, mononucleadas, neutréfilos
focalmente, hematies fragmentados y fenémeno de leucoci-
toclasia. Cuatro glomérulos con semilunas epiteliales. Fibrosis
intersticial, atrofia tubular e inflamacién crénica leve. Arterias
y arteriolas sin alteraciones. Inmunofluorescencia directa no
depésitos 1gA, IgG, IgM, C3, Clq, kappa, lambda. Diagnéstico:

glomerulonefritis pauci-inmune con extracapilaridad 27% de
los glomérulos. Se inicié tratamiento esteroides intravenosos
(500mg x 3 dias) via oral a dosis de 1mg/kg/dia y ciclofos-
famida intravenosa ajustada (500 mg/m?).

Tras un mes, seguimiento ambulatorio con esteroides via
oral y ciclofosfamida, creatinina de 3-3,5mg/dl, CKD-EPI 16,5-
18 ml/min, proteinuria nefrética y microhematuria.

Reingreso tras segundo bolo de ciclofosfamida, creatinina
7,14 mg/dl, urea 319mg/dl y proteinuria 4,18¢g/24h sin sin-
drome nefrético, hematuria intensa. Se inicié tratamiento
renal sustitutivo (TSR), hemodidlisis intermitente, mante-
niendo diuresis de 1.500-2.000 cc/dia. Posteriormente continua
ciclofosfamida intravenosa y en programa de hemodialisis
periddica, con seguimiento estrecho. Se objetiva descenso de
proteinuria a < 1,5 g/dia, diuresis 21 y un ClCrea 12-18 ml/min
sin necesidad TSR hasta el momento actual y enfermedad
oncolédgica en remisién completa.

Los check-point, son regulares de la respuesta inmunolég-
ica de LT. Su bloqueo con inmunoterapia promueve un estado
de desregulacién linfocitaria, que lleva a hiperestimulaciéon
de los LT y mejor control sobre las células tumorales. Sin
embargo, su principal inconveniente son iRAEs, exacerbando
enfermedades autoinmunes como GP. La GP, se caracteriza
por la presencia de ANCA séricos positivos, en ocasiones
como en nuestro paciente, resultan negativos, especulando
que sean ANCA frente a otro epitopo u otros autoanticuerpos
no detectados®.

La GP, se ha asociado a una expresién aberrante de PD1 en
algunos sujetos y mayor hiperactividad de los LT, con mayor
riesgo de desarrollar GP con tratamiento con inmunoterapia.
En nuestro caso podriamos postular que existia esta expre-
sién aberrante, que desencadend la GP’ y la suspensién del
tratamiento con inmunoterapia junto al tratamiento inmuno-
supresor, pudo controlar dicha hiperactividad de LT, lo que
hizo la remisién de GP.

Por otro lado, se ha descrito la existencia polimorfis-
mos de PDCD1 (gen que codifica PD1), que aumentan la
susceptibilidad de desarrollar GP, por lo tanto, un andlisis
genético, podria ser 1util para prevenir el desarrollo de GP en
pacientes que requieran tratamiento con ICP y plantear otros
tratamientos®°.

La estrecha relacién entre oncologia y nefrologia lleva a la
realizacién de biopsia renal y valoracién por nefrologia precoz-
mente, con diagnéstico precoz que aumenta la supervivencia
renal y global.
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Pseudoxantoma elasticum e hipouricemia renal hereditaria:
scomplicacion de afeccién sistémica o entidades diferentes?

Presentacion de un caso

Pseudoxanthoma elasticum and hereditary renal hypouricemia:
Complication of systemic disorders or different entities? Presentation

of a case

Sr. Director:

El pseudoxantoma elasticum (PXE) es un trastorno genético
inusual caracterizado por la fragmentacién y calcificacién de
las fibras elasticas en la piel yla media de las arterias. Las man-
ifestaciones clinicas extracutdneas son raras, siendo las mas
frecuentes: hipertension, angina de pecho, ictus, claudicacién
intermitente, hemorragia digestiva alta, estrias angioides en
retina y piel engrosada.

Se han reportado casos de posible asociacién con otras
enfermedades autoinmunes, como con lupus eritematoso
sistémico (LES)', espondilitis anquilosante? o artritis reuma-
toide. A nivel urolégico se han reportado casos con rotura de
uréteres tras ureteroscopia y parece que mayor predisposicién
a infecciones urinarias®.

No existen casos reportados que relacionen PXE y
trastornos en el metabolismo del &cido urico.

Presentamos el caso de una paciente con PXE e
hipouricemia renal hereditaria (HRH).

Mujer de 63 anos en seguimiento por Nefrologia ante
antecedentes de nefropatia lipica IV y crioglobulinemia mixta

tipo III. No litiasis renal. No problemas visuales. Empezd
con lesiones papulares asintomaticas amarillentas en cuello.
Sospechando PXE se confirmé mediante biopsia de piel y estu-
dio genético, por la presencia de mutacién en heterocigosis
€.3662G>A (p.R1221H) en el gen ABCC6.

Ademads, se constaté en analiticas alteraciones en
metabolismo del acido urico. Ultimo control con uricemia de
2,3mg/dl, excrecién fraccional de 4cido urico (EFAU) 12,95%,
proteinuria 0,14 g/24 h y resto de sedimento urinario normal.
No glucosuria ni hipercalciuria. Equilibrio acido-base normal.

Previo consentimiento informado se solicité estudio
genético que demostré mutacién (+) en heterocigosis de
la variante patogénica ¢.1400C>T (p.T467M) en el gen
SLC22A12(URAT1).

Revisando la literatura, este es el inico trabajo que describe
la presencia de HRH y PXE.

Se sabe que el PXE es un trastorno multisistémico carac-
terizado por el depdsito ectdpico de hidroxiapatita cédlcica. Se
postula que la ausencia de actividad ABCC6 funcional en el
higado da como resultado una deficiencia de factor(es) cir-
culante(s) que se requiere fisiolégicamente para prevenir la
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