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Varéon de 70 afos con parada
respiratoria secundaria a
angioedema

@ CrossMark

A 70-year-old male with respiratory arrest
secondary to angioedema

Sr. Director:

Presentamos el caso de un paciente que presenta una parada
respiratoria secundaria a angioedema que requiri6 intu-
bacion orotraqueal e ingreso en la unidad de cuidados
intensivos. La baja frecuencia de este tipo de casos asi como
la sorprendente respuesta a inhibidores de la bradicinina ha
motivado la publicacion del presente caso clinico, previo
consentimiento y autorizacion del paciente implicado.

Se trata de un varén de 70 anos sin reacciones alér-
gicas conocidas, fumador y con hepatopatia cronica de
origen enolico (hipertension portal y varices esofagicas
grado m/iv) en tratamiento con propranolol, hiperplasia
benigna de prostata y carcinoma epidermoide infiltrante de
pared posterior de orofaringe irresecable por lo que recibe
quimioterapia y radioterapia. Tras finalizar los ciclos de qui-
mioterapia se objetiva persistencia de tejido tumoral a nivel
ganglionar y de cavum (T3N3), siendo positiva la biopsia para
tejido tumoral en cavum.

Se decide realizacion de cirugia de rescate, que consiste
en vaciamiento ganglionar cervical derecho con ligadura de
la vena yugular derecha. Dos semanas después se realiza
vaciamiento ganglionar cervical izquierdo sin ligadura de la
vena yugular izquierda quedando Unicamente pendiente de
realizar radioterapia centrada en la region del cavum.

Veinticuatro horas tras el postoperatorio de vaciamiento
cervical izquierdo el paciente presenta parada respiratoria
en el contexto de broncoaspiracion. Se realizan 4 minutos
de masaje cardiaco y aspiracion de secreciones con recu-
peracién completa. Se reevalla al paciente a las 4 horas
permaneciendo estable hemodinamica y respiratoriamente.

Pasadas 12 oras de dicho episodio se produce nueva
parada respiratoria. A la llegada del Servicio de Medicina
Intensiva el paciente se encuentra respirando de forma
espontanea aunque con aumento del trabajo respiratorio,
cianosis facial y 55% de saturacion de oxigeno en sangre
por lo que se decide aislamiento de via respiratoria con
tubo endotraqueal, objetivandose durante la maniobra un
importante edema a nivel orofaringeo y laringeo que dejaba
un margen suficiente para el paso del tubo endotraqueal,
no requiriendo de otras medidas complementarias para la
intubacion.

El paciente ingresa en la Unidad de Cuidados Intensivos,
en ventilacion mecanica y con necesidad de aminas vasoac-
tivas. Se inicia antibioterapia con piperacilina y tazobactam.
La TAC craneal no presenta hallazgos significativos y la TAC
toracica muestra cambios edematosos generalizados en par-
tes blandas con colecciones subcutaneas en espacio cervical
anterior bajo. La vena yugular izquierda se encontraba per-
meable aunque de aspecto filiforme en algunas segmentos.
No se observaban alteraciones parenquimatosas a nivel pul-
monar de nueva aparicion y el paciente no habia recibido
farmacos inhibidores de la enzima convertidora de angio-
tensina en ninglin momento.

De forma progresiva y en las proximas horas a la intuba-
cién el paciente comienza con edema en la region facial,
abarcando labios, lengua y region cervical anterior (fig. 1).
Ante la sospecha de angioedema secundario a reaccion
mastocitaria se inicié el tratamiento con corticoides (a
dosis de 1mg/kg peso) y antihistaminicos (dexclorfenira-
mina 20mg/24h).

La analitica muestra hemograma y bioquimica rigu-
rosamente normales salvo creatinina 1,32mg/dl y urea
50 mg/dl, siendo los niveles de triptasa normales: 3,03mcg/l
(<12mcg/l), TSH 2,3mlIU/l y T4L 0,76 ng/dl. Se solicita-
ron asimismo niveles de complemento que no llegaron
hasta 24 h mas tarde, siendo normales los niveles de C1q:
19,95mg/dl (12-25mg/dl), C3: 101 mg/dl (75-135mg/dl),
C4: 31,30mg/dl (14-60mg/dl) y elevados los niveles de C1
inhibidor: 36,70mg/dl (16-33 mg/dl). No se pudo medir la
actividad de C1 inhibidor ni los anticuerpos anti-C1 inhibidor
dada la falta de medios técnicos disponibles.

Ante la falta de respuesta tras la instauracion del tra-
tamiento corticoideo y antihistaminico, se sospecha la
posibilidad de angioedema mediado por bradicinina y se ini-
cia tratamiento con icatibant (antagonista del receptor de
bradicinina B2), pautandose 30mg por via subcutanea en
dos dosis separadas entre si 8 horas. El resultado de dicho
tratamiento fue la mejoria notable del edema facial en las
siguientes 24 horas (fig. 2). En el momento de instauracion
de dicho tratamiento no se disponia de los niveles del com-
plemento solicitados, luego dicho tratamiento se instaur6
fuera de ficha técnica previo consentimiento de los fami-
liares dado que el paciente se encontraba en ventilacion
mecanica.

Figura 1  Aparicion de angioedema en las primeras horas.

Figura 2

Resolucion de angioedema tras icatibant.
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CARTAS CIENTIFICAS

Aunque a dia de hoy se desconoce a ciencia cierta la
etiopatogenia del angioedema, se han descrito dos mecanis-
mos implicados en su produccion: por un lado se distingue
el angioedema mediado por mastocitos y por otro lado el
mediado por bradicinina’.

Clinicamente se caracterizan por la inflamacién subcuta-
nea o submucosa secundaria a extravasacion de liquido hacia
el intersticio del tejido conectivo, afectando generalmente
a la cara, labios, boca, Uvula, etc. siendo el compromiso
respiratorio una urgencia vital'.

El angioedema mediado por mastocitos se asocia gene-
ralmente a urticaria, flushing, prurito, broncoespasmo y/o
hipotension. Los niveles de triptasa suelen elevarse y el tra-
tamiento de base es la epinefrina’. Es importante destacar
el valor diagnoéstico de la triptasa dado que su elevacion
sugiere degranulacion de mastocitos y/o basofilos y por ende
apoya el diagnostico de anafilaxia aunque no se haya deter-
minado la sensibilidad y especificidad de la mismaZ.

El angioedema mediado por bradicinina no suele
presentar dicha clinica asociada, desarrollandose en 24-
36 horas y resolviéndose en 2-4 dias. Implican la participa-
cion de la via del complemento, la via de las cininasas y la
via de la coagulacion, resultando por ende de su activacion
la inflamacion, el angioedema vy la situacion de hipercoagu-
labilidad respectivamente®°.

Existen varios tipos de angiodema mediados por
bradicinina que se pueden distinguir entre ellos por los nive-
les de C1 inhibidor, la actividad de C1 inhibidor, los niveles
de C1q, C3 y C4, test genéticos, serologia u otras pruebas
complementarias®®.

En el angioedema hereditario (HAE) esta implicado direc-
tamente el C1 inhibidor ya sea por déficit del mismo
(HAE tipo 1), disfuncionalidad del mismo (HAE tipo 1) o HAE
con funcion de C1 inhibidor normal (previamente deno-
minado HAE tipo m, en la actualidad HAE-nC1INH)”. Los
dos primeros cursan con un patrén de herencia autosomico
dominante. Mientras que HAE | y HAE Il cursan con nive-
les bajos de C1 inhibidor, HAE Ill cursa con niveles normales
del mismo y suele estar asociado a mutaciones en el fac-
tor Xl de la coagulacion, produciendo clinica en la edad
adulta®-t.

Por otro lado, se ha descrito angioedema mediado por
inhibidores de la enzima convertidora de angiotensina® y
angioedema mediado por déficit adquirido de C1 inhibidor.
Este Ultimo suele ser estimulado por trauma o estrés psico-
logico y tipicamente se autolimita en los 5 primeros dias,
aunque es obligatorio el despistaje de sindrome linfopro-
liferativo, neoplasia o enfermedad autoinmune subyacente
dada su elevada asociacion'.

Para el tratamiento de estos cuadros los tratamientos
mas efectivos probados son el C1 inhibidor recombinante,
el icatibant y el ecallantide (inhibidor de la calicreina no
comercializado en Espana). En cuanto a los dos primeros,
estan autorizados por la Agencia Espanola de Medicamen-
tos y Productos Sanitarios para el tratamiento sintomatico
de crisis agudas en pacientes con HAE con déficit de C1
inhibidor (HAE 1y 1l)". En el caso del icatibant, se ha des-
crito efectividad en su uso fuera de indicacion para el
tratamiento de ataques agudos de angioedema refracta-
rios a C1 inhibidor recombinante, HAE Il y del angioedema
mediado por inhibidores de la enzima convertidora de
angiotensina®'".

El patréon analitico del complemento podria ser compa-
tible con un HAE lIl, en relacion con la presencia de
anticuerpos anti-C1 inhibidor, un angioedema hereditario,
en relacion con la presencia de anticuerpos como sindrome
paraneoplasico del carcinoma epidermoide del paciente o
en caso de no encontrar evidencia de lo previo se calificaria
como un angioedema idiopatico’.

En el diagnédstico diferencial se podria considerar el
mixedema (que se descarta dada la ausencia de otras
alteraciones analiticas y la velocidad de instauracion del
cuadro). La mejoria del cuadro al introducir inhibidores de
los receptores de bradicinina y las alteraciones del com-
plemento objetivadas suponen un criterio diagnostico de
angioedema mediado por bradicinina de tipo HAE-nC1INH’
como manifestacion de un sindrome paraneoplasico o
secundario a manipulacion quirtrgica traumatica (realizada
24 horas antes) de la via aérea superior, ambas causas des-
critas como posibles etiologias del angioedema mediado por
bradicinina’.
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Trombosis venosa portal,
mesentérica y esplénica aguda
idiopatica. Tratamiento
fibrinolitico locorregional

@ CrossMark

Acute idiopathic portal, mesenteric and
splenic vein thrombosis. Locoregional
fibrinolytic therapy

Sr. Director:

La trombosis venosa portal (TVPo) presenta una prevalencia
en torno al 1% en la poblacion general. En la mayoria de
casos aparece en pacientes con cirrosis o enfermedad hepa-
tica maligna, sin embargo, también ocurre como trastorno
vascular primario, en ausencia de cualquier enfermedad
hepatica'?. En higado sano, se asocia a estados protrom-
boticos hereditarios o adquiridos y, en mas del 25% de los
casos, no se identifica ninguna causa®.

Presentamos un caso clinico de una mujer joven, con
dolor abdominal agudo que es diagnosticada de trombosis
venosa portal, mesentérica y esplénica. En cuanto al trata-
miento, mostramos como la trombdlisis locorregional, puede
mejorar el prondstico, cuando la anticoagulacion no es efec-
tiva.

Mujer de 37 aios con antecedente de depresion, acude
a urgencias por dolor abdominal intenso, posprandial,
acompanado de nauseas de 24 h de evolucion. No toma medi-
cacion y refiere haber tenido la menstruacion 4 dias antes.

En urgencias, estable hemodinamicamente, eupneica,
consciente y orientada. Abdomen distendido y doloroso,
sin signos de irritacion peritoneal. En analitica, leucocitos
20 x 10*/pl, con neutrofilia y proteina C reactiva 7mg/dl.
En ecografia abdominal, escasa cantidad de liquido libre
en espacio de Morrison y aumento del tamano de la vas-
cularizacion de la arteria hepatica, sin visualizar la vena
porta. La paciente presenta inicialmente discreta mejoria
del dolor abdominal con analgesia, pero a las 4 h nuevo epi-
sodio de dolor intenso, que focaliza en fosa iliaca izquierda.
Se realiza angio-TC abdominal que informa de extensa TVPo,

mesentérica superior y esplénica. Infarto esplénico, signos
de hipoperfusion hepatica y sufrimiento de asas de yeyuno
por infarto venoso. Moderada ascitis. Sin evidencia de neu-
moperitoneo (fig. 1). Se comenta con cirugia general, que
desestima cirugia y se decide ingreso en la UCI.

Aliingreso en la UCI, hipertension arterial que se controla
con farmacos, eupneica, consciente y orientada. Abdomen
distendido, blando y con leve dolor, sin signos de irritacion
peritoneal. En analitica, PCR 10 mg/dl, PCT 0,15 ng/ml, leu-
cocitos de 43 x 10%/pl, neutréfilos de 35 x 10%/ul y lactato
de 7mg/l, con el resto de parametros analiticos normales.
Se inicia anticoagulacion con enoxaparina sddica, se deja en
ayunas Y se solicita estudio de trombofilia.

Figura 1  Angio-TC abdominal que muestra trombosis venosa
portal e infarto esplénico. Imagen inicial realizada en la puerta
de urgencias.
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