
aspirado gástrico los resultados de las baciloscopias y de los
cultivos para las micobacterias fueron negativos. El paciente
recibió tratamiento con rifampicina, isoniazida, pirazinami-
da y etambutol. A los 2 meses se retiró el etambutol y a los 3
meses la pirazinamida, y se continuó con rifampicina e
isoniazida hasta completar los 9 meses de tratamiento.

La evolución tras la instauración del tratamiento fue
buena, y se mantuvo afebril, asintomático y desapareció la
lesión casi en su totalidad.

Clı́nicamente, los tuberculomas cerebrales suelen mani-
festarse con estado confusional, signos de hipertensión
endocraneal, cefalea, déficits focales o convulsiones que
pueden ser parciales o generalizadas y constituir, en
ocasiones, la única forma de presentación de la enfermedad6.

La evidencia de tuberculosis pulmonar se encuentra en
muy pocos pacientes, lo que dificulta su diagnóstico. Deben
efectuarse estudios microbiológicos e histológicos para
poder descartar otros procesos como metástasis, tumores,
abscesos, etc.

La tuberculosis es un problema de salud pública mundial,
emergente en nuestra sociedad7. El uso de nuevos medios
diagnósticos, tanto microbiológicos como de imagen, ası́
como la revisión y el consenso en el tratamiento por parte
de los expertos8,9 permiten alcanzar mayor éxito en el
tratamiento de estos pacientes y, con esto, mejorar el
pronóstico10.
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Anemia hemolı́tica autoinmunitaria
por crioaglutininas secundaria a neumonı́a
neumocócica

Cold agglutinin induced autoimmune
haemolytic anaemia secondary to
pneumococcic pneumonia

Sr. Editor:

La anemia hemolı́tica autoinmunitaria (AHAI) por anti-
cuerpos frı́os es un trastorno caracterizado por la presencia
de autoanticuerpos que se fijan a la membrana eritrocitaria,
a bajas temperaturas, y producen una destrucción prema-
tura de los hematı́es1. Es una entidad poco frecuente en la
edad pediátrica, que habitualmente ocurre en el curso de
infecciones virales y, de forma excepcional, se asocia a
infecciones bacterianas agudas.

Presentamos un caso de AHAI por anticuerpos frı́os
secundaria a neumonı́a con bacteriemia por Streptococcus

pneumoniae.

Varón de 2 años de edad, sano, que ingresó con el diagnóstico
de bronquiolitis y neumonı́a por virus respiratorio sincitial (la
radiografı́a de tórax mostró infiltrado en el lóbulo inferior
izquierdo; el test rápido para virus respiratorio sincitial fue
positivo; la analı́tica sanguı́nea resultó inespecı́fica), en
tratamiento con oxı́geno, salbutamol inhalado y sueroterapia.
El cuadro habı́a comenzado 3 dı́as antes y los padres referı́an
que habı́a recibido la 4.a dosis de vacuna conjugada heptava-
lente contra neumococo 9 meses antes. A las 72h del ingreso
presentó empeoramiento del estado general, con incremento
de la dificultad respiratoria y palidez. Se repitió la analı́tica, que
mostró la presencia de anemia normocı́tica leve (hemoglobina
[Hb] de 9,6g/dl, V de 80fl), leucocitos en el lı́mite inferior
(recuento de leucocitos totales de 4.100/ml, el 81% de
neutrófilos), ligera trombocitopenia (113.000/ml) y elevación
de la PCR (23mg/dl). Asimismo, se realizó una nueva radiografı́a
de tórax, que mostró empeoramiento de los infiltrados
alveolares, y se extrajo un hemocultivo en el que se aisló S.

pneumoniae serotipo 1 con sensibilidad intermedia a penicilina,
por lo que se instauró tratamiento con ampicilina i.v. Seis dı́as
más tarde, en coincidencia con la mejorı́a del cuadro infeccioso,
el paciente presentó marcada palidez y subictericia
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conjuntival con orina más oscura (hemoglobinuria leve), sin
dolor abdominal. En ese momento, el hemograma mostraba
anemia macrocı́tica grave (Hb de 6g/dl, VCM de 115,3fl, CHCM
de 53,6mg/dl) leucocitosis y trombocitosis. En la bioquı́mica
destacaba un ligero aumento de bilirrubina, a expensas de la
fracción indirecta, y de LDH, con función renal normal. Ante la
sospecha de anemia hemolı́tica en el contexto de neumonı́a, se
realizó una extensión de sangre periférica en la que se
observaron esferocitos, dianocitos y escasos esquistocitos, ası́
como hematı́es aglutinados, con aumento del número de
reticulocitos. Un test de Coombs directo a complemento (C3)
fue positivo 2þ y negativo a IgG; el test de Coombs resultó
indirecto negativo. El estudio de crioaglutininas fue negativo a
30 1C, pero fue positivo con una amplitud térmica a 22 1C, con
un tı́tulo de crioaglutininas 1/32 y una especificidad anti-Pr de
estas. Se inició tratamiento con metilprednisolona (2mg/kg) y
se procedió al calentamiento del paciente; a los 10 dı́as de
tratamiento se recuperó de la anemia, sin precisar transfu-
sión sanguı́nea. La evolución clı́nica posterior del niño ha
sido favorable y se ha mantenido clı́nicamente asintomático
tras el proceso agudo. El test de Coombs directo se habı́a
negativizado en el control realizado a los 30 dı́as.

Los anticuerpos frı́os o crioaglutininas son anticuerpos de
tipo IgM que se unen a antı́genos polisacáridos de la
superficie del hematı́e (I, i, Pr) a temperaturas inferiores a
la temperatura corporal y fijan complemento, lo que
conduce o bien a una hemólisis intravascular mediada por
complemento o a una hemólisis extravascular mediada por
macrófagos hepáticos. El grado de hemólisis es variable en
función de la cantidad de anticuerpo en plasma, su
capacidad para fijar complemento o su amplitud térmica,
entre otros factores2.

En la edad pediátrica, la AHAI por anticuerpos frı́os es una
entidad poco frecuente que puede ser primaria o secundaria
a otros procesos, principalmente linfoproliferativos o
infecciosos. Ante un test de Coombs directo positivo a
complemento, el diagnóstico diferencial debe hacerse con
una entidad mucho más frecuente en la infancia: la
hemoglobinuria paroxı́stica a frigore, otra forma de anemia
hemolı́tica reactiva al frı́o. En ella, los autoanticuerpos son
de tipo IgG (hemolisina bifásica) que caracterı́sticamente se
une a los hematı́es a bajas temperaturas y fija complemento
a 37 1C, temperatura a la que el antı́geno se separa de los
hematı́es. La hemólisis es exclusivamente intravascular
y el diagnóstico se establece mediante la prueba de
Donath-Landsteiner5.

Entre los procesos infecciosos relacionados con la AHAI
por aglutininas frı́as, destacan la infección por Mycoplasma

pneumoniae, por VEB, la varicela o la rubéola. Muchas de
estas infecciones se asocian con la producción de anti-
cuerpos de tipo IgM, que presentan reactividad cruzada con
el sistema antigénico eritrocitario I/i.

Las infecciones bacterianas agudas también pueden
producir AHAI por anticuerpos frı́os pero a través de un
mecanismo distinto. Determinadas bacterias con actividad
sialidasa como Clostridium o algunas especies de neumococo
dejan al descubierto antı́genos eritrocitarios habitualmente
no expuestos (Pr), frente a los que se desarrollan anti-
cuerpos que causan la hemólisis3,4.

Desde el punto de vista clı́nico, la AHAI por crioaglutininas
se presenta de forma aguda en el curso del proceso
infeccioso, con sı́ntomas determinados tanto por la propia

anemia como por la aglutinación de glóbulos rojos a bajas
temperaturas, tales como disnea, palidez, ictericia, hepa-
toesplenomegalia y acrocianosis con la exposición al frı́o5.

El diagnóstico se basa en la evidencia clı́nica o de
laboratorio de la presencia de hemólisis, ası́ como en la
evidencia serológica de la presencia de crioaglutininas2. En
la AHAI crónica por crioaglutinas, propia de los adultos, el
tı́tulo es muy alto; sin embargo, en los niños es más
frecuente la forma aguda y autolimitada, de instauración
brusca, con elevación moderada de los tı́tulos de crioaglu-
tinas. Entre los hallazgos de laboratorio son comunes cifras
de Hb inferiores a 7 g/dl, aumento de reticulocitos,
aglutinación de glóbulos rojos en sangre periférica, aumento
de bilirrubina indirecta y LDH, ası́ como la presencia de
hemoglobinuria5; todo esto se observó en el caso que
presentamos. En nuestro paciente, la aglutinación de los
hematı́es se sospechó ante la marcada macrocitosis que
presentaba.

El diagnóstico serológico se basa en el test de Coombs,
que determina la presencia de inmunoglobulinas o comple-
mento en la superficie del hematı́e. Las crioaglutininas se
unen a los hematı́es y fijan complemento a bajas tempera-
turas; el anticuerpo se disocia a 37 1C, por lo que lo que lo
único que detecta el test de Coombs es complemento
(C3)2,6. En nuestro caso, el anticuerpo detectado fue contra
el antı́geno Pr eritrocitario.

El tratamiento suele ser sintomático y se basa en evitar la
exposición al frı́o y mantener al paciente caliente. En caso
de anemia grave o con repercusión hemodinámica, puede
estar indicada la transfusión de hematı́es. El tratamiento
con corticoides puede ser útil en casos de crioaglutininas
con amplio rango térmico y anemia grave. En los casos
secundarios a infecciones bacterianas, el tratamiento anti-
biótico puede acortar la duración del proceso1,2,7. Nuestro
paciente respondió muy bien al tratamiento antibiótico y
corticoideo, y no precisó transfusión sanguı́nea.

En conclusión, la AHAI por anticuerpos frı́os es poco
frecuente en niños, y habitualmente es secundaria a
procesos infecciosos, generalmente virales, aunque también
bacterianos. Suele presentarse en el curso de la infección de
forma transitoria y autolimitada. El diagnóstico se establece
mediante el test de Coombs y, dado el buen pronóstico, no
suelen requerir tratamiento. El interés de nuestro caso
radica, además de en lo poco frecuente de la enfermedad,
en la buena respuesta al tratamiento administrado, sin que
el paciente haya necesitado transfusión de concentrado de
hematı́es a pesar de la anemia tan grave que presentó.
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Presentación atı́pica y agresiva de lupus
eritematoso sistémico en adolescente

Atypical and aggressive onset of systemic lupus
erythematosus in a fourteen year-old girl

Sr. Director:

El lupus eritematoso sistémico (LES) es una enfermedad
autoinmunitaria que puede iniciar con gran expresividad
clı́nica1. La gravedad de las lesiones histopatológicas renales
y la hipertensión arterial al inicio son predictores de mal
pronóstico2.

Presentamos el caso de una adolescente, mujer de 14
años, que consulta por dolor abdominal y fiebre intermi-
tente de 6 meses de evolución, diagnosticada de pielone-
fritis de repetición con dudosa confirmación bacteriológica,
pruebas de imagen y función renal normales. Continúa con
malestar, náuseas, cefalea, molestias articulares inespecı́-
ficas y trastorno del comportamiento en forma de ataques
de ira y labilidad emocional. Se detecta proteinuria e
insuficiencia renal moderada, por lo que se decide ingreso, y
se evidencia durante éste coreoatetosis bilateral y disartria.
A la exploración articular no existen signos inflamatorios.
Presenta hemorragias en astillas ungueales y lesiones
hiperpigmentadas en el dorso de los nudillos indicativas de
lesión residual postinflamatoria periarticular. No tiene
edemas ni hipertensión arterial.

Los datos de laboratorio en sangre son los siguientes:
creatinina de 1,7mg/dl; albúmina de 4,2 g/dl; hemograma y
estudio de coagulación normales; ASLO de 348UI/ml; FR
normal; ANA positivos (1/160); resto de autoanticuerpos
especı́ficos negativos y anticuerpos circulantes negativos.
Destaca la positividad de los anticuerpos antifosfolipı́dicos a
tı́tulos altos (anticardiolipina IgG de 74GPL/ml [0–14] y anti-
beta2-glucoproteı́na I IgG de 105 SGU [0–12]). Aunque el
estudio inicial de complemento es normal, posteriormente
se observa consumo de C3 (22,1mg/dl [90–180]), C4 (0,3mg/
dl [10–40]) y CH50 (140 [normalZ400]). En orina se
encuentra proteinuria de 62mg/m2/h como único hallazgo
a destacar.

Los datos de las pruebas de imagen son los siguientes: la
ecocardiografı́a revela insuficiencia aórtica leve con en-
grosamiento de la valva aórtica, la RMN es normal y la
SPECT cerebral muestra hipocaptación en los ganglios
basales y el tálamo compatible con microinfartos o
vasculitis.

Se realiza biopsia renal percutánea: nefropatı́a lúpica,
clase IV-S, el 10% de semilunas fibroepiteliales, el 5% de
semilunas fibrosas y el 66% de glomeruloesclerosis global.
Atrofia tubular/fibrosis intersticial del 40% e imágenes en
asa de alambre. El ı́ndice de actividad es moderado (9/24) y
el de cronicidad es intenso (10/12).

Exponemos este caso por lo atı́pico de su presentación, y
destaca que es la clı́nica neurológica (corea) la que prevalece
sobre la renal (proteinuria en rango nefrótico sin repercusión
clı́nica y moderada insuficiencia renal). La corea es una
manifestación neurológica infrecuente, pero bien definida del
LES4,5. Su prevalencia en adultos es del 1–2%, y es más
frecuente (9%) en las formas de presentación infantil3. Para
su diagnóstico tienen que excluirse otras causas de corea:
Wilson, Huntington, Sydenham, fármacos y tumores. El cobre
en plasma y orina y los niveles de ceruloplasmina son
normales. La corea de Sindenhan se descarta por negatividad
de cultivo del frotis farı́ngeo, ASLO poco elevado, ausencia de
antecedentes de infección faringoamigdalar y el engrosa-
miento valvular, aparentemente de tipo no reumático, no
mejora tras dosis de penicilina.

Algunos autores indican que dado que la corea puede ser
la única manifestación del LES e incluso precederla en años y
dada la rareza actual de la corea reumática, la presentación
de una corea en una paciente joven es altamente indicativa
de LES y requiere la determinación de los anticuerpos
antifosfolipı́dicos, incluso en pacientes sin otros hallazgos
clı́nicos o serológicos indicativos de LES3.

Respecto a las alteraciones inmunológicas, cabe destacar
en este caso la positividad de los ANA, pero el resto de los
autoanticuerpos son negativos, lo que apoya el dato ya
conocido de que aunque alteraciones inmunológicas como
los anticuerpos anti-ADN de doble cadena y los anti-Sm son
altamente especı́ficos del LES, su sensibilidad es relativa-
mente baja, ya que sólo aparecen en el 75 y el 25% de los
pacientes, respectivamente6. Entre los factores de mal
pronóstico descritos7,8, la paciente presenta afectación
multiorgánica, proteinuria grave, ı́ndice de cronicidad
intenso, clase IV de la OMS, extenso y grave daño
tubulointersticial y disminución del filtrado glomerular. Los
ı́ndices de Austin9, aunque utilizados, han sido objeto de
controversia al presentar alta variabilidad interobservador y
por la dificultad de establecer una correlación entre la
evolución de la nefritis y un valor exacto del ı́ndice de
actividad o el ı́ndice de cronicidad. En nuestra paciente,
aunque el ı́ndice de cronicidad intenso indica una muy
probable evolución a insuficiencia renal terminal, la
presencia de cierto grado de actividad hace aconsejable
intentar rescatar parte de la población nefrónica para diferir
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