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Caso clinico:

2015:

Varon de 76 anos de edad,
remitido desde consultas de ORL:

Descartar Sd. Sjégren por
sialoadenitis esclerosante cronica,
tras submaxilectomia izquierda.




Caso Clinico:

Antecedentes personales:

« NAMC. Minero jubilado. IABVD.

FRCV: HTA, Dislipemia, Exfumador 20 pag/ano.
« Cardiopatia isquémica. Estenosis carotidea izquierda.

+ Fibrosis retroperitoneal idiopdtica en 2002 (ureterohidronefrosis

izquierda, atrofia renal e insuficiencia renal secundaria; precisando
colocacion de catéter ureteral).

« Neumoconiosis. EPOC Moderado. Derrame pleural bilateral y fibrosis
pulmonar en estudio por Neumologia desde 2013.

« Adenocarcinoma de prostata (Ultimo ciclo radioterapia en 2010).



Caso Clinico:

Tratamiento habitual: Enfermedad actual: |
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- AAS 100mg: 0-1-0 iSioIoodeniﬂs cronica esclerosante en paciente sin ningun
. sinfoma/signo guia de colagenopatia:
- Atorvastatina 40mg: 0-0-1 | .
No xerostomia. No aftosis oral. ;
- Pantoprazol 40mg: 1-0-0 | |
No xeroftalmia. No Ulceras corneales. |
- Doxazosina 4mg: 1-0-0 i i
; No artralgias inflamatorias. i

- Furosemida 40mg: 1-0-0

No fendmeno de raynaud. |
-  Calcio+Vitamina D : 1-0-0

No fotosensibilidad. No lesiones cutaneas. |
- Bromuro de tiotropio. | |
. Dolor en hombro derecho y en miembros inferiores; de
- Budesonida+Formoterol ' caracteristicas mecdnicas, que mejora con analgesia. |

inhalado. Camina con ayuda de baston. i

________________________________________________________________________________



Caso Clinico:

Exploracion fisica:

Buen estado general. Normohidratado y perfundido. No se
evidencian alteraciones a nivel cutaneo.

ACP: Ritmico, no soplos. Pulmones: Crepitantes en ambas bases
pulmonares.

Abdomen: RH+. Blando, no doloroso. No signos de irritacion
peritoneal.

Extremidades: No edemas. No signos de TVP.

Aparato locomotor: Dolor abduccion hombro derecho a 90°.




Caso Clinico:

Impresion Diagnostica:

« Afectacion de gladndula salival. sEfiologia autoinmune?

« Tendinopatia de hombro derecho

Pruebas

. Leucocitos: 5500 10A3/ul(férmula normal)
complementarias: Ho: 11,9mg/dl (N-N)
Plag: 180000. VSG: 22 mm
A. Urico: 7,9mg/dl, Creat: 1,36mg/dl, FG:
51ml/min, CK: 73 UI/L,
PCR: 3,8 mg/I

Pruebas de funcion hepdtica, perfil
lipidico, iones, funcidn tiroidea : denfro de
rangos normales.

Sistemdtico y sedimento orina: sin
alteraciones

FR: 77

ACPA: negafivo

ANA: 1/640

DNA: negativo.

ENAs: negativo.

ACA y B2 glicoproteina: negativo.
Antficoagulante lUpico: negativo
ANCA: negativo.

C3 vy C4: normal.



Caso Clinico:

Sindrome de Sjogren:

Criterios de clasificacion Puntuacion:

EULAR/ACR 2016

Biopsia positiva >1 3
focus/4mm?2

Test de Schirmer < 5m

Flujo salival pe==sTimulado 1
< () SMin

Puntuacion total: 9 puntos. Diagndstico: puntuacidon mayor o igual a 4.



Caso clinico:

Anatomia patologica:

- Biopsia transbronquial: Prominente linfocitosis
en disposicion linfangitica. Poblacion mixta de
linfocitos By Ty presencia de células
plasmadticas.

« Estos hallazgos favorecen etiologia
autoinmune

Inmunoglobulinas: IgG: 1546mg/dl
Pruebas (IgG4: 172, 1gG1:943, 1I9G2: 310, IgG3:

. 192migrs/100)
complemen’rorlos:
IgA: 258 mg/dl; IgM: 48 mg/dI

Proteinograma : normal




Caso Clinico:

Anatomia patolégica:

ibrosis Estoriforme Infilfracion linfoplasmocitaria
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Biopsia de gldndula submaxilar:
A)Bandas de esclerosis central y periférica

B)Islotes de tejido acinar con moderada
infiltracion linfoplasmocitica

Inmunohistoquimico:

CD3: ++ CD79a: +++ CD20: +++
CD138: +++ IgG4: ++

Bclé: positiva en centro germinal
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Tincion CD20 Células plasmaticas IgG4



Caso Clinico:

Conclusion: Sialoadenitis linfocitica con hiperplasio
plasmocelular. Discreto componente de célula
plasmdtica lgg4 positiva. Compatible con lesion

esclerosante Igg4.

Enfermedad relacionada con iIgG4

2002 2013 2015

-Filbrosis Neumonitis Sialoadenitis

retroperitoneal iIntersticial cronica
-Ureterohidronefrosis esclerosante




Enfermedad relacionada con |IgG4

“Engloba muchas entidades que antes se consideraban aisladas”
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e j’}""‘""..-..p:i,.:,- oF .,._.,.. - el o i IgG4-related hypophysis (Autcimmune hypophysitis)

e E’_-‘:ﬂ:__ : s lgG4-ralated ophthalmic disease  (Mikulicz's disease)
T igG4-related dacryoadenitis
ig(34-related pseudolumaor
lgG4-related orbital myositis

lgG4-related sialoadenitis (Mikulicz's disease)
igG4-related parotitis , )
gGd-elated submandibular gland disease e ™
Ig - :
IgGﬂrvmlmud thyroiditie (Hledal thyroiditis)
lgG4-relaled aonitis/anerits (Inflammatory aortic aneurysm)
IgG4-related pericarditis
lgG4-related mediastinitis (Fibrosing mediastinitis)
1gG4-relaled lung disease (Interstitial pneumania)
lgG4-related pleurits
IgG4-ralated mastitis
IgG4-relaled pancrealilis (AUTOIMMUNE pancreatiiis)
{type 1 auloimmune pancreatitis)
IgG4-related sclerosing cholangitis
lgG4-related cholecystitis
IgG4-relaled kidney disease (Tubulointarstitial nephritis)
IgG4-related retroperitoneal fioresis (Ormond diseasa)
TgGa-relaied prosiaiits
IgG4-related skin disease (Cutansous pseudolymphoma)




Enfermedad relacionada con IgG4

Epidemiologia: Patogenia:
Hombres (3:2) . Edad media: 67 anos : ,,“3 |
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Enfermedad relacionada con |IgG4
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Enfermedad relacionada con IgG4

Criterios diagnosticos: Tratamiento:

Criterios diagnosticos japoneses 2012

Criterio Tipo de Requisitos H H
diagndstico CO”'COldeS

A. Incremento de tamano de 6reanos tipicos, presencia  Definitivo A+B+C
de masa o lesiones nodulares o disfuncidn orgdnica

Oftras terapias:

B. IgG4 en suero =135 me/dL

C. >10 células plasmadticas lgG4 positivas por CGA de Probable A+C
gran aumento &n microscopio Gptico y ratio del recuento  Posible A+B 1 1
celular lgG4+/lgG >0.4 AZOTIOpnnO

Micofenolato Mofetilo
Metotrexato
Rituximab



Enfermedad relacionada con IgG4

Conclusiones:

-Enfidad recientemente conocida con caracteristicas
histopatologicas similares en un gran rango de organos

-Supone un amplio diagndstico diferencial con procesos
neopldsicos, infiltrativos, infecciosos y autoinmunes

-Compleja e infradiagnosticada

-Requiere un diagndstico temprano para prevenir un dano
organico grave



iMUCHAS
GRACIAS POR
SU ATENCION!
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Clinical:

- Fever

- No objective response to glucocorticoids

Serological

- Leukopenia and thrombocytopenia with no explanation

- Peripheral eosinophilia

- ANCA positive (specifically against proteinase 3 or
myeloperoxidase

- Possitive SS-A (Ro) or SS-B (La) Antibody

-Possitive dsDNA, ribonucleoprotein, or Smith (Sm) Antibody

- Other disease-specific auto-antibody

- Cryoglobulinemia

Known Diagnoses of the following

- Multicentric Castleman’s Disease

Pathology

- Cellular infiltrates sugesting malignancy that have not been
sufficiently evaluated

- Markers consistent with inflammatory myofibroblastic fumor

- Prominent neutrophilic inflammation

- Necrotizing vasculitis

- Prominent necrosis

- Primary granulomatosis inflammation

- Pathologic features of macrophage/histiocytic disorder

Radiology

- Known radiologic findings suspicious for malignancy or infection that
have not been sufficiently investigated

- Rapid radiologic progression

- Crohn’s disease or Ulcerative Colitis (if only hepatopancreatobiliary
is present)

- Long bone abnormalities consistent with Erdheim-Chester disease

- Splenomegaly

- Hashimoto’s thyroiditis (if only the thyroid is affected)

Fuente: Stone ACR 2018. Borrador pendiente de aprobacion



Un paciente debe reunir al menos 19.0 puntos para poder clasificarse como Enfermedad Relacionada con IgG4

1. 1gG4 level - Normal 0
- Above normal and less tan 2x upper limit of normal (ULN) 3.7
- 2x to 5x ULN 6.1
- Above 5x ULN 10.8
2. Histopathology and - Uninformative biopsy 0
Immunostaining - Dense lymphoplasmacytic infiltrate (DLI) 3.7
- DLI plus obliterative phlebitis 6.1
- DLI plus storiform fibrosis 13.3
3. Lacrimal and major - One set of glands involved 5.9
salivary gland enlargement | - Two or more sets of glands involved 13.8
4. Chest and thoracic aorta | Peribronchovascular and septal thickening 3.8
Paravertebral band-like soft tissue in the thorax 9.8
5. Pancreas and biliary tree | - Diffuse pdncreas enlargement (loss of lobulations) 8.0
- Diffuse pdancreas enlargement and capsule-like rim with decreased enhancement 10.5
- Pancreas and biliary tree involvement 18.7
6. Kidney - Hypocomplementemia .
- Renal pelvis thickening or soft tissue or both 8.1
7. Retroperitoneum - Diffuse thickening of the abdominal aortic Wall 4.1
- Cicumferential of anterolateral soft tissue around the infrarenal aorta or iliac arteries




