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Enfermedad antimembrana basal glomerular (sindrome
de Goodpasture) asociada a vasculitis ANCA-negativa
del sistema nervioso central

Barbara Cosentino® ®, Anabella Spierer’ ®, Florencia Gorjén’

RESUMEN

La enfermedad antimembrana basal glomerular es una enfermedad autoinmune poco frecuente en
pediatria, caracterizada por la presencia de anticuerpos antimembrana basal glomerular, que produce
glomerulonefritis rapidamente progresiva y hemorragia alveolar. El compromiso del sistema nervioso
central (SNC) es extremadamente raro. Se presenta el caso de una paciente de 13 afios con hemorragia
cerebral, shock séptico y compromiso multiorganico, en quien se confirmé el diagndéstico de enfermedad
antimembrana basal glomerulary vasculitis del SNC sin anticuerpos anticitoplasma de neutréfilos (ANCA-
negativa). Se realizé tratamiento combinado con glucocorticoides, ciclofosfamida y plasmaféresis, y logro
una recuperacion neurolégica y renal completa.

Se analiza la coexistencia poco frecuente entre estas dos entidades. El caso destaca la importancia de
mantener un alto indice de sospecha diagndstica ante presentaciones clinicas atipicas.
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INTRODUCCION

La enfermedad antimembrana basal
glomerular (anti-MBG), también conocida como
sindrome de Goodpasture, es una enfermedad
autoinmune infrecuente caracterizada por
la presencia de autoanticuerpos dirigidos
contra la membrana basal glomerular y la
membrana alveolar del pulmén, lo que provoca
glomerulonefritis rapidamente progresiva y
hemorragia alveolar.” Aunque se han
documentado casos en los que se ha asociado
con vasculitis de SNC, la afectacion es rara
y extremadamente excepcional en ausencia
de anticuerpos anticitoplasma de neutrofilos
(ANCA).2 A continuacién se describe el caso
clinico de una paciente con sindrome de
Goodpasture y vasculitis del SNC con serologia
negativa para ANCA.

CASO CLINICO

Paciente de sexo femenino de 13 afios
de edad, previamente sana, derivada al
Hospital de Nifios Ricardo Gutiérrez (HNRG)
desde otra institucién por una hemorragia
intraparenquimatosa cerebral y un shock séptico
secundario a celulitis en muslo izquierdo.

Inicialmente, la paciente consulté en un
centro de salud cercano al domicilio por episodio
convulsivo. Al ingreso, por tratarse de una
paciente febril con celulitis en miembro inferior
izquierdo, se interpretd el cuadro como un
shock séptico de origen cutaneo. Se tomaron
hemocultivos e inicié tratamiento empirico
con vancomicina, clindamicina y amikacina.
Posteriormente, evoluciond con deterioro agudo
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del sensorio (Glasgow 8/15), requirié intubacién
orotraqueal y asistencia respiratoria mecanica
(ARM). Se realiz6 una tomografia computada
(TC) del SNC (Figura 1), en donde se evidencid
hemorragia intraparenquimatosa en region
parietooccipital derecha, y una TC de térax que
mostré compromiso intersticial bilateral (Figura 2).
Ante estos hallazgos, se decidié su derivacion a
un centro de mayor complejidad para evaluacion
por el Servicio de Neurocirugia.

A su ingreso al HNRG, fue admitida en la
unidad de terapia intensiva pediatrica bajo
ARM, hemodinamicamente descompensada
con requerimiento de inotrépicos y bajo efectos
de sedacién y analgesia. La evaluacién por
Neurocirugia descarto la necesidad de realizar
un tratamiento quirdrgico.

La paciente persistio hemodinamicamente
descompensada en el contexto de un shock
séptico con foco cutaneo; se repitieron los
hemocultivos, los cuales fueron negativos,
y se tomo cultivo por piel sana en el area
afectada, aislandose Staphylococcus aureus
meticilino sensible (SAMS). Se observd
compromiso multiorganico con impacto cardiaco
(requerimiento de inotrépicos, troponina 238 ng/L
y proBNP 36 664 pg/mL), insuficiencia renal
(filtrado glomerular estimado por férmula de
Schwartz: 37 ml/min/1,73 m?), alteracion del
hepatograma (GPT 245 U/L, GOT 360 U/L)
y coagulopatia (TP 51 %, KPTT 25 s). Se
interpretd el cuadro como shock séptico con
falla multiorganica secundaria a infeccion por
SAMS. Recibio inicialmente tratamiento con
vancomicina que se ajusto luego a clindamicina

Ficura 1. Tomografia computada del sistema nervioso central

Hematoma intraparenquimatoso corticosubcortical temporooccipital derecho.



Ficura 2. Tomografia computada de térax
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Compromiso intersticial en ambos campos pulmonares.

con buena respuesta clinica, descenso progresivo
de inotropicos hasta su suspension y mejoria de
valores de enzimas cardiacas, del hepatograma
y del coagulograma.

Ante el requerimiento de inotrépicos, se realizd
ecocardiograma que mostré insuficiencia aortica
moderada, dilatacion de raiz adrtica y aorta
descendente; el ecocardiograma transesofagico
revelé engrosamiento de la coronaria derecha y
refringencia coronaria, hallazgos sugerentes de
inflamacion vascular. Por otro lado, la insuficiencia
renal inicialmente atribuida al shock mostré
mejoria parcial, lo que plante6 la posibilidad
de una nefropatia previa no diagnosticada.
Adicionalmente, al revaluar la TC de térax del
hospital de origen, se observd un patron de
afectacion bilateral de tipo intersticial (Figura 2).
La combinacion de estos hallazgos, en conjunto
con la hemorragia cerebral, llevaron a sospechar
una enfermedad sistémica subyacente. Se solicitd
un perfil inmunoldgico completo, que incluyé
inmunoglobulinas, complemento, anticuerpos
antinucleares, anticuerpos anti-DNA, anticuerpos
anticitoplasma de neutréfilos perinucleares
(p-ANCA), anticuerpos anticitoplasma de
neutrofilos citoplasmaticos (c-ANCA), anticuerpos
antiproteinasa 3, anticuerpos anti-MBG y
anticuerpos antimieloperoxidasa (MPO).

La paciente evolucion6 posteriormente con
una hemorragia pulmonar, interpretandose el
cuadro clinico como sindrome pulmon-rifién por
la lesién renal aguda asociada al compromiso
pulmonar; se decidid, en conjunto con los
Servicios de Reumatologia y Nefrologia, iniciar
tratamiento inmunosupresor con pulsos de

metilprednisolona a 30 mg/kg/dia durante tres
dias. Los estudios inmunolégicos no arrojaron
resultados positivos, excepto por la presencia de
anticuerpos anti-MBG, con lo cual se confirmé
el diagndstico de enfermedad antimembrana
basal glomerular. Se instaurd tratamiento con
plasmaféresis y ciclofosfamida.

Con respecto al compromiso neurolégico,
una angiorresonancia magnética cerebral
con protocolo de sangre negra revelo
microhemorragias dispersas en ambos
hemisferios cerebrales y en cerebelo, lesion
isquémica en putamen derecho, y estrechamiento
segmentario con aspecto arrosariado de las
arterias cerebrales, hallazgos compatibles con
vasculitis del sistema nervioso central. Con este
resultado, sin presentar otro anticuerpo positivo,
se diagnostico vasculitis del SNC ANCA-negativa,
concluyendo en la asociacién entre enfermedad
antimembrana basal glomerular y vasculitis del
SNC ANCA-negativa.

La paciente recibid siete sesiones de
plasmaféresis hasta la negativizacion de los
anticuerpos antimembrana basal glomerular, y
seis pulsos de ciclofosfamida a 500 mg/dosis,
con una evolucion clinica favorable. Se realizaron
sucesivos controles de laboratorio en los que
se comprobd la negativizacion de anticuerpos
anti-MBG y mejoria paulatina de su funcién
renal, logrando alcanzar un filtrado glomerular
de 94 ml/min/1,73 m?2. La paciente continué
con seguimiento ambulatorio por el servicio
de Nefrologia, con descenso progresivo de
corticoides por via oral.

Durante la evolucién de la enfermedad se



realizo biopsia renal percutanea que informé
en la microscopia 6ptica patron compatible con
glomerulonefritis extracapilar asociada a IgG
lineal en inmunofluorescencia, confirmando el
diagndstico de enfermedad antimembrana basal
glomerular.

DISCUSION

El sindrome de Goodpasture, también
conocido como enfermedad anti-MBG, es una
entidad autoinmune infrecuente que afecta
principalmente los capilares glomerulares y
alveolares, mediada por anticuerpos dirigidos
contra el dominio NC1 de la cadena a3 del
colageno IV." En pediatria, representa una causa
rara de glomerulonefritis rapidamente progresiva,
con una evolucion potencialmente fatal si no se
trata en forma precoz.® La presentacion clasica
incluye hemorragia pulmonar y compromiso renal,
aunque la gravedad y la progresion pueden variar
ampliamente.*

En este caso, la paciente presentd una
triada caracteristica con glomerulonefritis,
hemorragia pulmonar y presencia de
anticuerpos anti-MBG, lo que permitié confirmar
el diagndstico. La respuesta favorable al
tratamiento inmunosupresor y plasmaféresis
refuerza la importancia del abordaje temprano,
especialmente en pacientes pediatricos, quienes
pueden presentar una recuperacion completa de
la funcién renal si se inicia terapia antes del dafio
irreversible.>®

Lo que confiere particular interés a esta
presentacion es la presencia de vasculitis del SNC
en una paciente con sindrome de Goodpasture
seronegativo para ANCA. Si bien hasta un 30 %
de los casos pueden presentar alguna forma de
vasculitis extrarrenal,? el compromiso del SNC
es raro y esta descrito en el sindrome pulmon-
rindn en donde coexisten anticuerpos circulantes
anti-MBG y ANCA..” En estos casos, la vasculitis
del SNC esta asociada a ANCA, aunque las
manifestaciones del SNC pueden ocurrir incluso
cuando dichos anticuerpos son negativos.®

En el caso presentado, la paciente presenté
hallazgos en la angiorresonancia compatibles
con una vasculitis cerebral (estrechamiento
segmentario arrosariado y microhemorragias). A
pesar de la ausencia de ANCA, el diagndstico fue
apoyado por la presentacion clinica, los hallazgos
de imagen y la exclusion de otras etiologias.

Aunque son escasos, existen descripciones
en la literatura de casos similares de asociaciéon
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entre Goodpasture y vasculitis del SNC ANCA-
negativa. Hasta la fecha, se han reportado cinco
casos comparables en la bibliografia médica.?®
El tratamiento combinado con glucocorticoides,
ciclofosfamida y plasmaféresis ha demostrado
ser efectivo tanto para el control del sindrome
de Goodpasture como para la vasculitis cerebral
asociada."? En este caso, el tratamiento
permitié una recuperaciéon neuroldgica y renal
completa, con negativizacion de los anti-MBG y
normalizacion del filtrado glomerular.

Este caso ilustra la importancia de mantener
un alto indice de sospecha diagndstica ante
presentaciones clinicas atipicas, y destaca
la necesidad de considerar enfermedades
autoinmunes en contexto de afectacion
multiorganica. La asociacién entre el sindrome
de Goodpasture y la vasculitis del SNC, aun en
ausencia de ANCA, aunque rara, debe ser tenida
en cuenta como una manifestacién sistémica
potencialmente grave y tratable. Documentar este
tipo de asociaciones poco frecuentes contribuye
al conocimiento colectivo y puede facilitar la
identificacién precoz en futuros casos. B
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