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Asociacion de artritis reumatoide y enfermedad de
Rendu-Osler-Weber complicada con el virus
hepatitis C

Yimy F. Medina \%, José Bernardo Martingzlosé Félix Restrepo?S.
Federico Ronddén HerretaAntonio Iglesias Gamarta

Resumen association with Rendu-Osler-Weber disease. In
this paper, we reported a patient who have the
association of rheumatoid arthritis with Rendu-
Osler-Weber and hepatitis C virus diseases.

La enfermedad de Rendu-Osler-Weber es una
enfermedad que se caracteriza por telangiectasias
en multiples 6rganos del organismo. La artritis
reumatoide es una enfermedad que, segln se ha Key words: rheumatoid arthritis, Rendu-Osler-
informado, se presenta en asociacion con multi- Weber, Hepatitis C virus.
ples patologias, pero no ha sido descrita su aso-
ciacion con la erjfermedad de Rendu-OsIgr-Weber. Introduccion
En este articulo informamos sobre un paciente que
presenta la asociacion de artritis reumatoide con La enfermedad de Rendu-Osler-Weber (EROW)
la enfermedad de Rendu-Osler-Weber y hepatitis o telangiectasia hemorragica hereditaria consiste en
tipo C. la presencia de telangiectasias en las zonas acrales,
mucosa de labios, mucosa nasal, cara, higado, pul-
mon, sistema nervioso central y gastrointestinal. Es
de caracter familiar y de herencia autosémica domi-

Summary nante de alta penetrancia y expresividad variable.

Rendu-Osler-Weber is a disease characterized Debido a las malformaciones vasculares se pueden
by telangiectasies in several organs in the Producir hemorragias recurrentes y fistulas arterio-
organism. Rheumatoid arthritis is a disease which Ve€nosas que pueden generar accidentes cerebro-
has been reported associated with multiple vasculares, hemorragias gastrointestinales 'y

pathologies, but there has no been reported the hemoptisis. La artritis reumatoide es una enferme-
dad croénica, progresiva y poligénica, cuya inciden-

cia es del 1% a nivel mundial. Se ha informado la

1 Residentes de 2° afio de Reumatologia, Universidad Nacional de asociacién de varias enfermedades, pero no se ha
Colombia. . . ., ,

2 Profesor Asociado de Medicina Interna y Reumatologia, Universidad ~ d€SCIitO la asociacion de estas dos patologias.
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El objetivo de esta descripcion es informar acese evidencia igualmente sinovitis activa, como en
ca de la asociacion de la artritis reumatoide y la eredillas, tobillos y metarsofalangicas —MTF. Dolor a
fermedad de Rendu-Osler-Weber, ademas de analilmrpalpaciéon en carpos y en las articulaciones
la complicacién del virus de la hepatitis C derivadersometatarsiana derecha.

de las transfusiones sanguineas. Los examenes de laboratorio mostrarggama

grafia 6sea de tres fases: proceso inflamatorio de
Presentacion del caso manos, hombros, codo izquierdo y coxofemorales,
_ _ . anticuerpos anti DNA nativo negativo, electroforesis
Paciente mujer de 50 afios, natural del Copeye proteinas normales, ferritina 6,2 ng/dl (6,0 a
Cesar, y procedente de Barranquilla. La pauenigz,o) y 4,3 ng/dl (25 a 280), anemia hipocrémica
cpns,ul_ta por un cuadro carac:[erizado por ponamitj*'ﬁicrocitica con glébulos blancos y plaquetas nor-
simetrica de las manos (mufiecas, metacarpofalgpses  eritrosedimenacién de 35 mm/hora, recuento
gicas—MCF, interfalangicas proximales —IFP), codoae reticulocitos 1,6%, ALT 14 U/L y 426 UJL (10-35)
hombros, rodillas, tobillos, dedos de los pies, cOaT 24 /L. y 78 UIL (10-40), creatinina 0,6 mg%’,

lumna cervical y articulacién temporomandibulararea 25,6 mg/dl (15 a 39), nitrégeno ureico 15 mg/d

de inicio abruptc_) y de cuatro MESES Qe_ evolucié 5-39) fosfatasa alcalina de 126, 304, 647, 651 y
Este (,:uadro clinico se acompano Qe rlgldez_matl 62 U/L (40-150), gamaglutamiltranspeptidasa de
de mas de dos horas, astenia, adinamia, hlpore>%gf, y 52 UJL (9-39). Serologia para hepatitis B,

perdida de peso de aproximadamente cuatro k'.loaﬁﬂicore IgG negativo, antigeno de superficie nega-

xerostomia y xeroftalmia. Hace 20 afos a la paciep Hepatitis C positiva, confirmada con nueva
te se le diagnostic6 el sindrome de Rendu-Osl ’

) %’uestra, y PCR cualitativa positiva para hepatitis tipo

(figura 2) y cara. La paciente refiere varios sangr 1ormal hasta 20), proteina reactiva semicuantitativa
dogs di est)i/vos .se Ig documenté ademas un egi 8_sitiva en 12 mg/L (positivo mayor de 6 mg/L) y
9 y Prlantitativa de 1,0 (normal hasta 0,6). Anticuerpos

dio de sangrado a nivel pulmonar derecho, debldoa‘r?%ticitrulina positivos para IgG de 34,6. Acido urico

la presencia de varias telangiectasias y a un hemgns : : )
: . . . mg/d|, tiempo parcial de tromboplastina 34,2 seg
gioma gigante, por lo que se le realizé una angiograf - i )
AN o < ,2 segundos), creatinina 0,8 mg%, glicemia 79
con embolizacion; pero el procedimiento fallo. L : . =
. , . . mg%, sodio y potasio normales. ANAS positivos de
paciente present6 ademas una hemorragia ceretlr_ . - .
. . :80 con patrén moteado. Tomografia abdominal:
por la misma causa (figuras 3a y 3b). . . .
hepatomegalia, sin observarse otra patologia. En ra-
Antecedentes: el padre y un hijo con la enfermeliografia de manos se observa disminucion de la
dad de Rendu-Osler-Weber. mineralizacién ésea yuxtaaricular carpiana,

Al examen fisicola paciente se observa quejum_radiocarpianas y cubitocarpianas. En la radiografia

brosa, con incapacidad para movilizarse. Signos € torax se identifico lesion ocupando espacio a ni-
tales: 120/70 de tensién arterial, pulso de 100 p}ﬂ?l del IopuJo mfepor p‘,"monar derecho, por I.O. que

minuto y frecuencia respiratoria de 20 por minuto>® le reallz_o arter'lografla pulmongr'que permitio en-
Escleras pélidas. En boca se observan mdltiples fentrar vanas_lesmngs telanglectasmgs en el pu_Imon
siones telangiectéasicas entre 0,3 y 0,5 cm. En p?élu_n hemanglomz_;l glgante_. Ecocardlqgrama: hiper-
de torax y en los pulpejos de los dedos de las ma%qsf'a del septum interventricular, presion de la arte-

se observan, asimismo, multiples telangiectasias. EﬁtrF;Tlmfgt?artbsleS QQHE-’Cfc\{gnﬁiﬁfﬁnﬂa |2?rt|lgcgsy
corazon se ausculta soplo sistdlico en foco mitr itral, p unicacion 1 uricutar. -

En abdomen no se palpa hepatoesplenomegalia. icacion de TSH normal. Ga_magrafla_ .hep"?‘Foes'
plénica: hepatoesplenomegalia. Cuantificacion de

A nivel osteoarticular en manos se evidencimmunoglobulinas: IgA: 290 mg/dl (70 a 400 mg/
sinovitis aguda a nivel de las mufiecas, en MCF, IFdfP), 1gG: 1.200 mg% (600 a 1800 mg%), IgM 110
con disminucion en la fuerza de prension; en codasy/dl (40 a 230 mg/dl). Electroforesis de proteinas:
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Figura 2. Telangiectasias en lengua (flechas)

albumina de 3,23, alfa 1 globulina de 0,28, alfa
globulina de 0,76, beta 1 de 0,84 y gama de 1,5
Anticuerpos antimusculo liso positivos en una dil
cién de 1/40. Proteina C reactiva semicuantitativa
8. Se le realiz6 una RM cerebral con gadolinio,
donde se evidenciaron datos de secuelas de eve
isquémico, probablemente de origen trombotico, eéfiguras 3a y 3b. Hemorragia intracerebral. Corte
el territorio de la arteria cerebral media izquierdaaxial y sagital respectivamente.
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Osteodensitometrial-score—2,9 en cuello femoral ser de diferentes formas y tamafidSse han publi-

y de -2,4 en columna lumbar. cado los criterios diagnosticos de la THH, siendo

los principales cuatro: epistaxis, telangiectasias, le-

§iones viscerales y una historia familiar de la enfer-

rnedad; el diagnéstico es definitivo si existen tres

criterios, no se puede establecer si existen dos crite-
rios y si son menos de dos el diagnéstico es impro-
_ . bable; estos criterios pueden ser redefinidos a medida
Discusion gue se refinen las pruebas molecularka nariz es

. . . .. el sitio de sangrado mas comun. Las hemorragias
La EROW o telangiectasia hemorragica hered|t%-on autolimitadas en la mayoria de los casos. Las

32;;;':%2;”?ﬁézltde;aﬁ'snsiatljéosgr:“;‘znd doum'zzna%siones vasculares aumentan a lo largo de la vida,
glo p ' & modo gue se suelen hacer sintomaticas hacia la

enfermedad de distribucion mundial con una preva; < o i
lencia estimada de 1 a 2 por cada 100 mil habita?‘e—rcera y cuarta decadas en el 85 a 90% de los pa

. ._clentes. Recientemente se ha desarrollado una prue-
tes. Puede presentar una alta prevalencia en cier, 3%4e ADN que hace posible el mapeo presintomatico
areas geograficas: 1/2.351 en el departamento frae

. ) . 1 aquellos familiares con diagndstico molecular
ces de Ain, 1/1.350 en la isla danesa de Funen y sitivo, posibilitando la prevencion de efectos ca-

5.155 en las islas de'Leward. ,L‘."l enfermedad gen &troficos de malformaciones no diagnosticadas,
una gran heterogeneidad geneética en algunas de ecialmente pulmonares y del sistema nervioso

pocas_famlllas estudiadas. _Se han descrito vari ntral, y eliminando el riesgo de someter a estudios
mutaciones, como la localizada en el gen de

engloding, hallada en el cromosoma 9 (9q 33_?)%_gdlograﬂcos extensos a los familiares con diagnds-

. , S cos moleculares negativod.as telangiectasias de
Esta glicoproteina endotelial liga el TGF-3 (facto g g

g fa THH son muy similares a las del CREST y se han
de crecimiento transformante beta), factor que Iffiformado en varias ocasiones CREST que simulen

s telangiectasias de la THH, asi como casos de
. . existencia de las dos entidades, que llenaban los
descrito otras mutaciones en el cromosoma 1

" L iterios para las dos enfermedades, llamando la aten-
especificamente en el gen de la ALK 1 (activin re P

) . . cion sobre el dilema del diagnéstico diferencial de
ceptor like-kinasa), un receptor tipo 1 del TGF'Bestas patologias g

Estas dos mutaciones a nivel del TGF-[3 pueden pre-
disponer para la presencia de telangiectasias, fistulasSumada a las complicaciones propias de la THH
arteriovenosas y hemangiomaSe ha demostrado se asocio la aparicion de otra enfermedad: la artritis
la sefializaciéon TGF-B /ALK 5 de las célulaseumatoide. La artritis reumatoide es una enferme-
endoteliales hacia las células mesoteliales, cordad autoinmune, de origen desconocido, con curso
manifestacion de la reducida fosforilacion de la Smasionico, de causa multifactorial y poligénica. Puede
2 en ratonés Las telangiectasias de la EROW comafectar predominantemente a mujeres jéovenes. Rea-
prometen la piel, especialmente la cara, las aréiggamos una blGsqueda en las diferentes fuentes de
distales de las extremidades, ademas de afectarl#srmacion médica —Gateway, Medline, Pubmed y
mucosas, especialmente la mucosa oral, nasal, y8Consult— con el fin de documentar la coexisten-
tubo digestivo, y con menor frecuencia la del sist@ja de |a artritis reumatoide con la enfermedad de
ma respiratorio, lo que genera epistaxis recurrentg¢gandu-Osler-Weber, pero la inexistencia de infor-
hemorragias digestivas y hemorragias en I0s sitiggas sopre la asociacién de estas dos patologias fue

afectados. Las telangiectasias son la clave paragfnotivo por el cual quisimos informar del caso.
diagnostico de esta enfermedad, denominada tam-

bién telangiectasia hemorragica hereditaria. La lo- La paciente que discutimos presento, en el con-
calizacion es en 90% de casos en la nariz, aundg&to de la EROW, una complicacion infecciosa, la
también se observa en muchos otros lugares; adepatitis por el virus tipo C, al parecer por las repe-
méas de que son cominmente hemorragicas puedigas transfusiones sanguineas a que se le ha someti-

Diagnosticos artritis reumatoide de inicio tem-
prano con clase funcional 1V, sindrome de Rend
Osler-Weber, hepatitis viral C, insuficiencia mitra
leve y osteoporosis.

nesis y de la reparacion vascular. Ademas se h
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do debido a las hemorragias secundarias a la rot
de las lesiones telangiectasicas. Se han descrito igt
mente otras complicaciones infecciosas en estos

cientes debidas a las terapias transfusionales, co
abscesos cerebrales, e incluso se ha descrito la d
rrencia de abscesos cerebrales familiares en gru
de familia que han padecido THEH

La hepatitis C (HVC) es considerada una de I3
primeras causas de enfermedad hepatica en el m
do y también se ha informado como un potente i
ductor de autoinmunidad. Aunque algunos informe
sugieren que la HVC podria inducir artritis
reumatoide o estar comprometida en su patogénes
12 los datos disponibles son dificiles de interpreta
otros informes, que han investigado el HVC en
patogénesis de la artritis reumatoide, dan cuenta
qgue no tendria papel en la etiologia de la artrit
reumatoid@ Aunque se han descrito cuadros s
milares a la AR en la infeccién por HVC vy la asocig

cién de factor reumatoide con el virus de la hepatitis

C, los anticuerpos anticitrulina son negativos en
HVC no complicada, por tanto la determinacion d
estos anticuerpos son de ayuda en la diferenciac
de estas dos entidades.

Si bien en la literatura se han descrito multiple
tratamientos locales, principalmente de embolizacic

vascular, no existe un tratamiento satisfactorio para

las telangiectasias hereditarias, y como la pacier

presenta una comorbilidad con el virus de la hepat

tis C podria beneficiarse de interferén alfa, ya qu
se ha informado sobre la desaparicién de las les
nes telangiectasicas luego de doce meses de trs
miento con interferon alfa para la hepatiti&.C
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