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$Qué se sabe del tema que trata este estudio?

La GNA post-estreptocdcica es la principal causa de sindrome ne-
fritico, siendo una de sus manifestaciones la hipertension arterial. El
PRES es de diagndstico clinico-radiolégico y su tratamiento se basa
primordialmente en el control de la enfermedad de base y estabili-
zar las cifras tensionales.

$Qué aporta este estudio a lo ya conocido?

Reportamos la asociacién de dos complicaciones inhabituales y gra-
ves de la glomerulonefritis aguda post-estreptocdcica, como son el
PRES y la anemia hemolitica autoinmune. Ambas deben ser consi-
deradas en el diagndstico diferencial de casos de curso inhabitual
con complicaciones neurolédgicas o hematoldgicas. En este contex-
to, es importante la permanente evaluacién de la sintomatologia

neurolégica junto con la vigilancia del recuento eritrocitario.

Resumen

La causa mds frecuente de sindrome nefritico en la poblacién pedidtrica es la glomerulonefritis
aguda post-estreptocécica (GNAPE). Una complicacién infrecuente es el sindrome de encefalo-
patia posterior reversible (posterior reversible encephalopathy syndrome, PRES), caracterizado por
edema cerebral vasogénico subcortical y sintomatologia neuroldgica variable. El desarrollo de ane-
mia hemolitica autoinmune, es una presentacion clinica atipica. Objetivo: Reportar la coexistencia
de dos complicaciones extrarrenales inhabituales y graves de la GNAPE y discutir potenciales me-
canismos involucrados en el desarrollo de estas. Caso Clinico: Paciente masculino de 4 anos, con
historia de 5 dfas de hematuria y edema, agregandose cefalea, nauseas y vomitos, ingreso en estatus
convulsivo y crisis hipertensiva. Laboratorio mostré hipocomplementemia C3 y titulos elevados
de Antiestreptolisina O, lo que se interpreté como GNAPE. Evolucion6 con encefalopatia por lo
que se sospech6 PRES secundario a emergencia hipertensiva, lo que finalmente se confirmé me-
diante resonancia magnética de cerebro. Curs6 ademds con anemia hemolitica autoinmune, con
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hemoglobina hasta 5 g/dL. Su tratamiento se basé en terapia antihipertensiva, medidas de neuro
proteccién y tratamiento esteroidal. Egresé a los 31 dias de hospitalizacién, asintomdtico a los 6
meses post alta. Conclusiones: Se debe tener un alto indice de sospecha de PRES ante la aparicién
de sintomatologia neurolégica inespecifica en el curso de la evolucién de una GNAPE. La anemia
existente en ocasiones puede ser de cardcter autoinmune.

Abstract Keywords:
Glomerulonephritis;
The most frequent cause of nephritic syndrome in the pediatric population is acute post-infectious ~ Acute Post-
glomerulonephritis (PIGN). A rare complication is posterior reversible encephalopathy syndrome Streptococcal
(PRES), characterized by subcortical vasogenic cerebral edema associated with variable neurological ~ Glomerulonephritis;
symptoms. The development of autoimmune hemolytic anemia is an atypical clinical presentation. Posterior Reversible
Objective: To report the coexistence of two unusual and serious extrarenal complications of PIGN ~ Encephalopathy
and to discuss potential mechanisms involved in their development. Clinical Case: A 4-year-old  Syndrome (PRES);
male patient, with a 5-day history of hematuria and edema, headache, nausea, and vomiting. He Hypertensive
was admitted in convulsive status and hypertensive crisis, laboratory showed C3 hypocomplemen- Emergency;
temia and high titers of Antistreptolysin O, which was interpreted as PIGN. Due to the presence of =~ Hypertensive
encephalopathy, PRES secondary to hypertensive emergency was suspected, which was confirmed by ~ Encephalopathy;
brain MRI. He also presented autoimmune hemolytic anemia, with hemoglobin up to 5 g/dL. The  Seizures;

treatment was based on antihypertensive therapy, neuroprotective measures, and steroid treatment. ~ Hemolytic Anemia
He was discharged 31 days after hospitalization and remained asymptomatic 6 months after dischar-
ge. Conclusions: There must be a high suspicion index of PRES before the appearance of nonspecific
neurological symptoms during the evolution of a PIGN. The existing anemia on occasion can be

autoimmune.

tocdcica (GNAPE), siendo no explicada en algunos
pacientes'.
El objetivo de este reporte es describir la coexisten-

Introduccién

La causa mas frecuente de sindrome nefritico en

la poblacién pediatrica es la glomerulonefritis aguda
post-estreptocicica (GNAPE). Esta patologia, puede
cursar con complicaciones graves agudas con morbi-
mortalidad asociada, como son la emergencia hiper-
tensiva (21,5%), falla cardiaca congestiva (12,3%), en-
cefalopatia (4,6%) y retinopatia (1,5%)".

El sindrome de encefalopatia posterior reversible
(en inglés Posterior reversible encephalopathy syndrome,
PRES) corresponde a una entidad clinica-radioldgica
caracterizada por la presencia de edema cerebral va-
sogénico subcortical reversible, en pacientes con sin-
tomatologia neuroldgica aguda como crisis epiléptica,
encefalopatia, cefalea y alteraciones visuales®. El estu-
dio imagenoldgico usualmente muestra edema vasogé-
nico bilateral simétrico que afecta principalmente te-
rritorios de la circulacion cerebral posterior (preferen-
temente sustancia blanca subcortical, habitualmente
a nivel parieto-occipital). En nifos, se desarrolla en el
contexto de hipertension arterial (HTA) secundaria®*

En el PRES, los cambios abruptos de la presion ar-
terial y/o el efecto directo de citoquinas produce una
disfuncién endotelial que causa un edema vasogénico
a nivel del sistema nervioso central.

La aparicién de anemia grave no es comun en
pacientes con glomerulonefritis aguda post estrep-

cia de dos complicaciones inhabituales y graves, como
son el PRES y la anemia hemolitica autoinmune en un
paciente con GNAPE y revisar los posibles mecanismos
fisiopatolégicos involucrados.

Caso Clinico

Paciente de 4 afos, sexo masculino, con anteceden-
te de impétigo nasal dos semanas antes de su ingreso
(tratado con mupirocina tépica y cefadroxilo oral;
dosis, duracién y adherencia a tratamiento descono-
cida), sin otros antecedentes mérbidos, quien presentd
hematuria macroscépica glomerular asociado a ede-
ma de extremidades inferiores de 5 dias de evolucién,
agregdndose las dltimas doce horas previas a la con-
sulta cefalea, nduseas y vomitos. Acudi6 al servicio de
urgencia (SU) en estatus convulsivo, tras 20 minutos
de convulsién ténico-clénica generalizada.

A su admision en el SU el paciente estaba afebril,
con presion arterial no evaluable, con compromiso de
conciencia cuantitativo asociado a hipertonia generali-
zada y edema bipalpebral y pretibial. Se decidi6 intu-
bacién endotraqueal y se administré fenobarbital (10
mg/kg) como manejo del estatus convulsivo.
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Al momento del examen fisico en la unidad de cui-
dados intensivos (UCI) se evidencié presion arterial
134/94 mmHg (PAM 110 mmHg) (p95 para el pacien-
te 108/66mmHg, p95+12 120/78 mmHg).

Dentro de los pardmetros de laboratorio iniciales
destacé: orina completa con hematuria (> 100 eritro-
citos por campo), proteinuria 3+ y leucocituria 10-25
por campo, creatininemia 0,3 mg/dL, anemia con he-
matocrito (HTO) 21%, hemoglobina (Hb) 7 g/dL, con
volumen corpuscular medio (VCM) y concentracién
de hemoglobina corpuscular media (CHCM) norma-
les, leucocitosis de 23.900 cel/mm?, trombocitosis de
756.000/mm’, sin elevacién de reactantes de fase agu-
da, hipocomplementemia con nivel de complemento
C3 en 25 mg/dL (valor normal, VN: 80-150 mg/dL) y
C4 normal. El test rdpido de antigeno para Estrepto-
coco beta-hemolitico grupo A (Streptococcus pyogenes)
en faringe resulté positivo y la Antiestreptolisina O
(ASO) fue (+) (tabla 1). La tomografia computariza-
da cerebral sin contraste no mostré cambios agudos.
La ecografia renal concluy6 nefromegalia bilateral con
aumento de la ecogenicidad cortical y disminucién de
la diferenciacién corticomedular.

El paciente fue diagnosticado con sindrome nefriti-
co por GNAPE complicada con emergencia hiperten-
siva - estatus convulsivo.

Dentro de las primeras 24 horas de su estadia en
UCI, el paciente requiri6 ventilacién mecanica (VM)

y terapia anticonvulsivante con fenobarbital. Evolu-
ciond sin crisis epiléptica, con electroencefalograma
(EEG) normal (al dia siguiente de su admisi6n) y es-
tudio de liquido cefalorraquideo normal. Se inicié
terapia antibidtica para erradicacién del Streptococcus
pyogenes con cefotaxima y uso de terapia diurética con
furosemida.

El dia siguiente, evoluciond con deterioro de fun-
cién renal presentando alza de creatinina hasta 0,99
mg/dL, HTA y proteinuria 24 horas de 36,6 mg/m?*/h,
sin oliguria. Inici6 terapia antihipertensiva con amlo-
dipino y labetalol intravenoso, con buen control ini-
cial.

Dado una favorable evolucién se extubd a las 48
horas, siendo esta bien tolerada desde el punto de
vista ventilatorio. No obstante, luego de 24 horas de
extubacién, el paciente profundizé su compromiso
de conciencia destacando tanto apertura ocular como
retiro de extremidad solo ante estimulo doloroso y es-
casa respuesta verbal (Escala de coma de Glasgow 8) y
desarroll6 cifras de presién arterial > p95+12 a pesar
de estar recibiendo terapia con labetalol en infusién
continua (hasta 3 mg/kg/h), amlodipino (10mg/dia) y
furosemida, siendo necesario nuevamente iniciar VM
e infusién de nitroprusiato de sodio (hasta 3 mcg/kg/
min), con el objetivo de lograr reduccién paulatina de
las cifras tensionales (25% diario) para prevenir dafo
neurolégico secundario. Dado la presencia de sinto-

Tabla 1. Evolucion temporal de los parametros de laboratorio de paciente con glomerulonefritis post estreptocécica complica-
da con sindrome de encefalopatia posterior reversible y anemia hemolitica

Pardmetro Valor normal Admision Dia 2 Dia 5 Dia 15
Hemoglobina (g/dL) 10,5-13,5 7.1 6,6 8,9 11,1
Plaguetas (x103/mm?3) 140-400 683 531 519 400
TRS Negativo Positivo - - -

ASO <200 U/ml Positivo - - -
Haptoglobina (mg/dL) 41-165 - - 151,8 -

LDH (U/L) 195-349 322 231 - 197
Bilirrubina total (mg/dL) 0,3-1,2 < 0,15 0,19 - 0,18
Nitrégeno ureico (mg/dL) 9-22 10 18 12 6
Creatinina (mg/dL) 0,36-0,63 0,3 0,65 0,34 0,2
IPC (mg/mg) <0,2 6,7 2 1.3 0,23
C3 (mg/dL) 80-150 25 - 46 152
C4 (mg/dL) 12-36 31,2 - 24 41,8
Coombs directo Negativo - Positivo - Positivo
ANA Negativo - 1/160 - =

TRS: test rapido de streptococo; ASO: antiestreptolisina O; g/dL: gramos por decilitro; mg/dL: milligramos por decilitro;
U/ml: unidades por mililitro; LDH: lactato deshidrogenasa; IPC: indice proteinuria/creatininuria; mg/mg: milligramos por miligramos; C3: com-
plemento C3; C4: complemento C4; ANA: anticuerpos antinucleares.
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matologia neuroldgica aguda asociada a HTA en un
paciente con glomerulonefritis se sospeché el diagnés-
tico de PRES, el que se confirmé mediante resonancia
magnética (RM) de cerebro (dia 5), que mostré au-
mento de la sefial subcortical (figura 1) en regién occi-
pital bilateral y simétrica, sin restriccién en la difusion,
siendo compatible con edema vasogénico (PRES). La
evaluacion oftalmoldgica fue normal y un nuevo EEG
evidenci6 ocasionales episodios de depresion de voltaje
generalizada.

Durante los dias siguientes la presién arterial conti-
nué inestable, sin lograr un control de cifras tensiona-
les, agregandose enalapril al tratamiento. Finalmente,
luego de 10 dias con un lento destete farmacoldgico se
consigui6 normalizacién de la presion arterial. La RM
de control (dia 12) revel6 regresién de los hallazgos
previamente descritos (figura 1). Se logré extubacién
exitosa luego de 5 dfas.

Durante su estadia en UCI el nivel de hemoglobina
disminuyé a 5 g/dL, con volumen corpuscular medio
y concentracién de hemoglobina corpuscular media
normales, sin plaquetopenia, por lo que se sospeché
anemia hemolitica dado prueba de Coombs directa
positiva y hemoglobinuria. Requiri6 transfusiones de
glébulos rojos en dos oportunidades. Se decidi6 iniciar
terapia esteroidal con metilprednisolona (1 mg/kg/d)
por 72 horas. El coprocultivo fue negativo, al igual que
el antigeno urinario para Streptococcus pneumoniae. Se
realizé serologia para virus Epstein-Barr y Parvovirus
B19, perfil de Antigenos Nucleares Extractables (ENA),
anticuerpos anti-citoplasma de neutréfilos (ANCA),
anticuerpos anti-DNA, anticuerpos anti B2 glicopro-
teina 1, anticuerpos anti cardiolipinas y anticoagulante
lupico, los que resultaron negativos. Todos los cultivos
fueron negativos (hemocultivos, urocultivo, cultivo de

aspirado endotraqueal y cultivo faringeo). Sélo destacé
ANA (anticuerpos antinucleares) positivo 1/160.

El paciente evolucioné con mejoria de las cifras
tensionales, nivel de complemento al alza y examen
de orina sin proteinuria ni hematuria. La prueba de
Coombs directa permanecié positiva al noveno dia de
hospitalizacién.

Al dfa 31 el paciente egres6 normotenso, sin ane-
mia, con funcién renal preservada, sin proteinuria
ni hematuria, con normalizacién de niveles de C3 y
asintomatico desde el punto de vista neuroldgico. Fue
dado de alta con terapia farmacoldgica con predniso-
na, amlodipino, enalapril y dcido f6lico. El paciente no
present6 recurrencia y se mantuvo asintomatico a los
6 meses post-alta.

El curso clinico del paciente se resume en la figura
2.

Discusién

El caso reportado presenta caracteristicas inhabi-
tuales de observar en una patologia frecuente en pedia-
tria como lo es la GNAPE. Estas fueron el desarrollo de
dos graves complicaciones: PRES y anemia hemolitica
autoinmune. Ambas ameritaron tratamiento y la pri-
mera de ellas estuvo potencialmente asociada a morbi-
lidad de relevancia.

Se han publicado pocos estudios sobre PRES en
nifios®. La incidencia aproximada en la poblacién pe-
didtrica general es del 0,04%°, sin embargo, en los pa-
cientes pedidtricos ingresados a una unidad de cuida-
dos intensivo esta se estima en 0,4%?°. Por otra parte, la
incidencia de PRES en pacientes con enfermedad renal
varia entre 4-9%©.

Figura 1. Resonancia magnética (RM) encefalica
inicial y de seguimiento. Imagen (A) corresponde
a la primera RM del paciente, donde se evidencié
proyeccion axial de secuencia FLAIR que muestra
hiperintensidad de la sefal subcortical en la region
occipital. Imagen de control una semana después
de la anterior (B) muestra corte axial de secuencia
T2, donde se observa resolucion total de las hi-
perintensidades. FLAIR: Fluid attenuated inversion
recovery.
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LINEA DE TIEMPO CON DIAGNOSTICOS, DATOS CLINICOS Y DE
LABORATORIO MAS RELEVANTES DE PACIENTE CON GNAPE COMPLICADA
CON PRES Y ANEMIA HEMOLITICA

DOMICILIO URGENCIAS
Impétigo Status convulsivo
"""""" Hematuria
Mupirocina GNAPE
tépica Test pack SGB (+)
Cefadroxilo

Anticonvulsivantes
:  + Hospitalizacién

VM - ATB
Corticoides
Transfusién de GR

DOMICILIO ucl UCIN
Cefalea IRA + HTA Normalizacién de
Orina oscura Proteinuria - Hematuria funcién renal
Edema Hipocomplementemia Glasgow 15
Anemia hemolitica Normotensién arterial
Coombs (+) ASO (+} Coombs (+)

uel CONTROL
AMBULATORIO
gmergenfia Asintomatico
hipertensiva
Encefalopatia Prednisona
RNM = PRES Acido félico
. : Enalapril
Antihipertensivos en : Amlodipino

infusién continua :

Figura 2. Linea de tiempo con diagndsticos, datos clinicos y de laboratorio mas relevantes de paciente con glomerulonefritis post estreptocécica
complicada con sindrome de encefalopatia posterior reversible y anemia hemolitica. GNAPE: Glomerulonefritis post estreptococica, UCI: Unidad de
cuidados intensivos, SGA: Streptococo grupo A, IRA: Insuficiencia renal aguda, HTA: Hipertension arterial, VM: Ventilacion mecanica, GR: Glébulos
rojos, ATB: Antibidticos, ASO: Anticuerpos anti estreptolisina O, RNM: Resonancia nuclear magnética, PRES: Sindrome encefalopatia posterior

reversible, UCIN: Unidad de cuidados intermedios.

En una reciente revision sistemdtica en poblacién
pedidtrica, donde se excluyeron los pacientes con PRES
de causa oncoldgica, la principal etiologfa fue la nefro-
légica’. Dentro de las enfermedades renales tanto la
glomerulonefritis’ como el sindrome hemolitico uré-
mico® han sido descritas. Notablemente, también se ha
senalado la asociacion entre PRES y anemia hemolitica
autoinmune’.

Los factores de riesgo mds reconocidos para el
desarrollo de PRES son la existencia de HTA y la mi-
croangiopatia trombética (MAT) con anemia hemoli-
tica no inmune’.

La HTA es comun en el PRES pedidtrico, siendo
el principal factor asociado, en el 80% de los casos de
GNA post-infecciosa.'®!!

El PRES en la poblacién infantil puede presentar
algunas diferencias con los adultos en lo que respec-
ta a etiologia, factores precipitantes y manifestaciones
clinicas’. Los principales sintomas son crisis epilépticas
(90%) y encefalopatia, los cuales estuvieron presente
en nuestro caso. Otros frecuentes de encontrar son ce-
falea, alteraciones visuales y déficit neurolégico focal'?.

El estudio imagenolégico se caracteriza por la
presencia de edema vasogénico bilateral que com-
promete la materia blanca subcortical con indemni-
dad paramediana del 16bulo occipital”®. El patrén de
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compromiso localizado en el sulcus frontal superior y
parieto-occipital tienen similares frecuencias (39%)"".
Lesiones atipicas en la RM se registran en el 61-84%
de los nifios con PRES, en comparacién con el 10-58%
de los pacientes adultos'>'*. El PRES puede producir
hemorragia intracraneal, tanto intraparenquimatosa
como subaracnoidea. Esta complicacion se observa en
un 8-28% de los PRES pediatricos''.

Su fisiopatologia es controversial, pues se han des-
crito la existencia de mecanismos tanto vasomotores
como inmunolégicos' (figura 3), siendo para el pri-
mero de los mencionados el efecto directo de la HTA
sobre la vasculatura cerebral excediendo el limite de
auto regulacién cerebrovascular, con aumento del flu-
jo sanguineo y desarrollo de edema vasogénico'®.

En la mayoria de los casos comunicados de PRES
asociados con GNAPE, los pacientes presentaban HTA
lo que respalda esta hipdtesis. La inervacion simpatica
(Ia cual es protectora en este contexto), es menor en
el sistema vertebro-basilar, lo que podria explicar la
localizacién preferentemente posterior de las lesiones
cerebrales observadas'’.

Referente al mecanismo inmunolégico propues-
to, las interacciones entre los antigenos estreptocé—
cicos y anticuerpos inducen la activacién del sistema
inmunitario, incluido complemento y la produccién
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MECANISMOS INVOLUCRADOS EN EL DESARROLLO DEL
SINDROME DE ENCEFALOPATIA POSTERIOR REVERSIBLE
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Figura 3. Mecanismos fisiopatoldgicos involucrados en el desarrollo de sindrome de encefalopatia posterior reversible. Hipdtesis propuestas. La
primera postula que la hipertension arterial causaria vasoconstriccion arterial, originando isquemia y edema citotéxico. La segunda considera que
se produciria una alteracion de la autorregulacion vascular cerebral secundaria a hipertensién arterial descontrolada, que a su vez provocaria vaso-
dilatacion, disfuncién endotelial y edema vasogénico. La dilatacién de las arteriolas y la apertura de las uniones estrechas endoteliales determinaran
la disfuncién de la barrera hematoencefalica originando transudacién intersticial, edema, hipoperfusion y vasoconstriccion con dafo citotédxico. Asi
mismo, la activacién y disfuncion endotelial conlleva cambios reactivos con incremento de la expresion del factor de crecimiento endotelial vascular
y linfocitos T en el espacio intra y perivascular con activacion del sistema inmunitario, incluido complemento, infiltracién leucocitaria y produccion
de citoquinas/quimioquinas, estimulando la angiogénesis e incrementando la permeabilidad vascular, contribuyendo al edema vasogénico. Cla-
sicamente, el edema hidrostatico afecta a la sustancia blanca de las porciones posteriores de ambos hemisferios cerebrales. Suele ser un patron
relativamente simétrico con la preservacién de la corteza calcarina y paramediana de los lébulos occipitales. Sin embargo, otras estructuras como
el tronco cerebral, cerebelo y los l6bulos frontales y temporales también pueden estar afectadas. PPC, presion de perfusion cerebral; BHE, barrera
hematoencefalica; TNF-a, factor de necrosis tumoral alfa; IL-1, interleuquina-1; IF-y, interferon gamma; ICAM-1, molécula de adhesién intercelular
1; ECAM-1, moléculas de adhesion celular epitelial 1, VEGF: Vascular Endothelial Growth Factor.

de citoquinas/quimioquinas, lo cual aumenta la ex-
presién del factor de crecimiento del endotelio vas-
cular (VEGF, Vascular Endothelial Growth Factor),
un importante regulador de la permeabilidad vascu-
lar'® representando asi el paso inicial en su patogé-
nesis.

Habitualmente el PRES presenta un buen pronés-
tico y tanto los sintomas como las alteraciones anatd-
micas son reversibles si se diagnostican y tratan opor-
tunamente, con una recuperacion en un plazo de dias a
semanas'"". Se ha descrito una mejoria imagenoldgica
completa o casi completa del edema cerebral en el 90%
de los pacientes al mes de evolucién'. Sin embargo,
ante el retardo en el diagndstico o tratamiento pueden
producirse secuelas neurolégicas relevantes (10-20%)*
o incluso la muerte del paciente, especialmente en con-
comitancia con hemorragia intracraneal o infarto ce-
rebral?’. Su tasa de letalidad es de 3,2%%2. Una reciente

publicacién indicé que la enfermedad renal terminal
subyacente, la presencia de estatus epiléptico, la exis-
tencia de lesiones atipicas en la RM y el incremento de
los biomarcadores inflamatorios podrian ser factores
pronoésticos de PRES en nifios?.

Otra particularidad del caso aqui presentado fue
el desarrollo de anemia hemolitica autoinmune. La
complicacién hematoldgica mds frecuente en los pa-
cientes con GNAPE es la anemia, sin embargo, esta es
en general de cardcter leve y se debe principalmente
a hemodilucién®. La existencia de anemia hemoliti-
ca autoinmune ha sido infrecuentemente reportada.
Greenbaum et al.”® comunicaron tres casos de GNAPE
con anemia hemolitica concomitante. Todos ellos pre-
sentaron test de Coombs positivo; empero, interesan-
temente dos evolucionaron con bilirrubina y LDH en
rango normal como lo observado en nuestro pacien-
te, lo que sugiere que la hemdlisis pudiese ser de tipo
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subagudo y eventualmente no percibirse de no existir
un alto indice de sospecha.

Cachat et al.?® comunicaron el caso de un pacien-
te quien present6 una anemia hemolitica autoinmune
grave en el curso de una falla renal antrica secundaria
a GNAPE, observando una buena respuesta al uso de
esteroides. Se postuld el rol de la activacion del com-
plemento originado por la GNAPE (mecanismo tam-
bién involucrado en la fisiopatologia del PRES) en la
induccién o gravedad de la hemolisis.

Recientemente, Gong et al.” atribuyeron a la pre-
sencia de anticuerpos anticardiolipinas un rol en el
desarrollo de anemia hemolitica autoinmune en un
paciente con GNAPE. Se ha demostrado que la infec-
cién por Streptococcus es responsable de la generacion
de anticuerpos antifosfolipidos?’, como también que
estos presentan un rol directo en la patogénesis de la
anemia hemolitica. En el caso aqui comunicado la bus-
queda esta clase de anticuerpos antifosfolipidos result6
negativa.

Referente al mecanismo patogénico de la anemia
hemolitica autoinmune en pacientes con GNAPE este
es desconocido. Se ha propuesto una reaccién cruzada
entre los anticuerpos inducidos por la infeccién estrep-
tocdcica y los hematies, no obstante, esto no ha sido
confirmado?®.

La toxina estreptolisina O es capaz de interactuar
con la capa lipidica de los glébulos rojos e insertarse en
la membrana como una gran molécula polimerizada.
Asimismo, la toxina unida a la membrana es capaz de
formar complejos inmunes captando la inmunoglobu-
lina G (IgG) humana. Estos complejos formados por
la unién del antigeno de la estreptolisina O y los anti-
cuerpos IgG son potentes activadores de la via clasica
del complemento®. Ademds, la NAD-glucohidrolasa
(NAD-asa) también puede desempenar un papel®. De
esta manera es posible que ambas enzimas hayan juga-
do un rol en la hemdlisis en nuestro paciente.

Es conocido que infecciones ocasionadas por Strep-
tococcus pneumoniae, productor de neuraminidasa, son
una causa de microangiopatia trombética (MAT). Esta
enzima expone transitoriamente los antigenos T de la
superficie eritrocitaria, plaquetas y células endoteliales.
En forma natural, existen anticuerpos IgM en el hués-
ped infectado, los cuales se unen al antigeno T expues-
to, resultando en dano endotelial, iniciando la cascada
de eventos que conducen al desarrollo de MAT?.Sin
embargo, aunque menos conocido, el Strepfococcus
pyogenes también es un productor de neuraminidasa,
siendo capaz de ocasionar el mismo mecanismo pato-
génico’’.
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Finalmente, tanto el PRES como la aparicién de
anemia hemolitica autoinmune comparten similares
mecanismos patogénicos inmunolégicos*® que pudie-
sen explicar la concurrencia de estas inusuales compli-
caciones en un paciente con GNAPE.

Conclusiones

En este reporte, presentamos un nifio de cuatro
afios con una asociacién poco comun de dos complica-
ciones graves como son el PRES y la anemia hemolitica
autoinmune. Ambas deben ser sospechadas en casos de
GNAPE de curso inhabitual con complicaciones neu-
rolégicas o hematolégicas.

Ante la aparicién de anemia grave en un nifio con
GNAPE debe evaluarse la posibilidad de la existencia
de un fenémeno hemolitico agudo de causa inmuno-
logica.
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