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aspirado gastrico los resultados de las baciloscopias y de los
cultivos para las micobacterias fueron negativos. El paciente
recibié tratamiento con rifampicina, isoniazida, pirazinami-
da y etambutol. A los 2 meses se retir6 el etambutol y a los 3
meses la pirazinamida, y se continudé con rifampicina e
isoniazida hasta completar los 9 meses de tratamiento.

La evolucion tras la instauracion del tratamiento fue
buena, y se mantuvo afebril, asintomatico y desaparecio la
lesion casi en su totalidad.

Clinicamente, los tuberculomas cerebrales suelen mani-
festarse con estado confusional, signos de hipertension
endocraneal, cefalea, déficits focales o convulsiones que
pueden ser parciales o generalizadas y constituir, en
ocasiones, la Unica forma de presentacion de la enfermedad®.

La evidencia de tuberculosis pulmonar se encuentra en
muy pocos pacientes, lo que dificulta su diagndstico. Deben
efectuarse estudios microbioldgicos e histologicos para
poder descartar otros procesos como metastasis, tumores,
abscesos, etc.

La tuberculosis es un problema de salud publica mundial,
emergente en nuestra sociedad’. El uso de nuevos medios
diagnosticos, tanto microbiolégicos como de imagen, asi
como la revision y el consenso en el tratamiento por parte
de los expertos®® permiten alcanzar mayor éxito en el
tratamiento de estos pacientes y, con esto, mejorar el
pronostico®.
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Anemia hemolitica autoinmunitaria
por crioaglutininas secundaria a neumonia
neumococica

Cold agglutinin induced autoimmune
haemolytic anaemia secondary to
pheumococcic pneumonia

Sr. Editor:

La anemia hemolitica autoinmunitaria (AHAI) por anti-
cuerpos frios es un trastorno caracterizado por la presencia
de autoanticuerpos que se fijan a la membrana eritrocitaria,
a bajas temperaturas, y producen una destruccion prema-
tura de los hematies'. Es una entidad poco frecuente en la
edad pediatrica, 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 frios
secundaria a neumonia con bacteriemia por Streptococcus
pneumoniae.

Varén de 2 anos de edad, sano, que ingreso con el diagnostico
de bronquiolitis y neumonia por virus respiratorio sincitial (la
radiografia de toérax mostré infiltrado en el lobulo inferior
izquierdo; el test rapido para virus respiratorio sincitial fue
positivo; la analitica sanguinea resultd inespecifica), en
tratamiento con oxigeno, salbutamol inhalado y sueroterapia.
El cuadro habia comenzado 3 dias antes y los padres referian
que habia recibido la 4.? dosis de vacuna conjugada heptava-
lente contra neumococo 9 meses antes. A las 72h del ingreso
presentd6 empeoramiento del estado general, con incremento
de la dificultad respiratoria y palidez. Se repiti6 la analitica, que
mostro la presencia de anemia normocitica leve (hemoglobina
[Hb] de 9,6g/dl|, V de 80fl), leucocitos en el limite inferior
(recuento de leucocitos totales de 4.100/ul, el 81% de
neutrofilos), ligera trombocitopenia (113.000/ul) y elevacion
de la PCR (23 mg/dl). Asimismo, se realizo una nueva radiografia
de térax, que mostr6 empeoramiento de los infiltrados
alveolares, y se extrajo un hemocultivo en el que se aislo6 S.
pneumoniae serotipo 1 con sensibilidad intermedia a penicilina,
por lo que se instaurd tratamiento con ampicilina i.v. Seis dias
mas tarde, en coincidencia con la mejoria del cuadro infeccioso,
el paciente presentd marcada palidez y subictericia
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conjuntival con orina mas oscura (hemoglobinuria leve), sin
dolor abdominal. En ese momento, el hemograma mostraba
anemia macrocitica grave (Hb de 6g/dl, VCM de 115,3 fl, CHCM
de 53,6 mg/dl) leucocitosis y trombocitosis. En la bioquimica
destacaba un ligero aumento de bilirrubina, a expensas de la
fraccion indirecta, y de LDH, con funcion renal normal. Ante la
sospecha de anemia hemolitica en el contexto de neumonia, se
realizo una extension de sangre periférica en la que se
observaron esferocitos, dianocitos y escasos esquistocitos, asi
como hematies aglutinados, con aumento del nimero de
reticulocitos. Un test de Coombs directo a complemento (C3)
fue positivo 2+ y negativo a IgG; el test de Coombs resulto
indirecto negativo. El estudio de crioaglutininas fue negativo a
30°C, pero fue positivo con una amplitud térmica a 22 °C, con
un titulo de crioaglutininas 1/32 y una especificidad anti-Pr de
estas. Se inici6 tratamiento con metilprednisolona (2 mg/kg) y
se procedio al calentamiento del paciente; a los 10 dias de
tratamiento se recuperd de la anemia, sin precisar transfu-
sion sanguinea. La evolucion clinica posterior del nifio ha
sido favorable y se ha mantenido clinicamente asintomatico
tras el proceso agudo. El test de Coombs directo se habia
negativizado en el control realizado a los 30 dias.

Los anticuerpos frios o crioaglutininas son anticuerpos de
tipo IgM que se unen a antigenos polisacaridos de la
superficie del hematie (I, i, Pr) a temperaturas inferiores a
la temperatura corporal y fijan complemento, lo que
conduce o bien a una hemolisis intravascular mediada por
complemento o a una hemolisis extravascular mediada por
macroéfagos hepaticos. El grado de hemdlisis es variable en
funcion de la cantidad de anticuerpo en plasma, su
capacidad para fijar complemento o su amplitud térmica,
entre otros factores?.

En la edad pediatrica, la AHAI por anticuerpos frios 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 diagnostico diferencial debe hacerse con
una entidad mucho mas frecuente en la infancia: la
hemoglobinuria paroxistica a frigore, otra forma de anemia
hemolitica reactiva al frio. En ella, los autoanticuerpos son
de tipo IgG (hemolisina bifasica) que caracteristicamente se
une a los hematies a bajas temperaturas y fija complemento
a 37°C, temperatura a la que el antigeno se separa de los
hematies. La hemolisis es exclusivamente intravascular
y el diagnostico se establece mediante la prueba de
Donath-Landsteiner®.

Entre los procesos infecciosos relacionados con la AHAI
por aglutininas frias, destacan la infeccion por Mycoplasma
pneumoniae, por VEB, la varicela o la rubéola. Muchas de
estas infecciones se asocian con la produccion de anti-
cuerpos de tipo IgM, que presentan reactividad cruzada con
el sistema antigénico eritrocitario 1/i.

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

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

anemia como por la aglutinacion de globulos rojos a bajas
temperaturas, tales como disnea, palidez, ictericia, hepa-
toesplenomegalia y acrocianosis con la exposicion al frio®.

El diagndstico se basa en la evidencia clinica o de
laboratorio de la presencia de hemdlisis, asi como en la
evidencia serologica de la presencia de crioaglutininas®. En
la AHAI cronica por crioaglutinas, propia de los adultos, el
titulo es muy alto; sin embargo, en los nifios es mas
frecuente la forma aguda y autolimitada, de instauracion
brusca, con elevacion moderada de los titulos de crioaglu-
tinas. Entre los hallazgos de laboratorio son comunes cifras
de Hb inferiores a 7g/dl, aumento de reticulocitos,
aglutinacion de globulos rojos en sangre periférica, aumento
de bilirrubina indirecta y LDH, asi como la presencia de
hemoglobinuria®; todo esto se observd en el caso que
presentamos. En nuestro paciente, la aglutinacion de los
hematies se sospechd ante la marcada macrocitosis que
presentaba.

El diagnostico serologico se basa en el test de Coombs,
que determina la presencia de inmunoglobulinas o comple-
mento en la superficie del hematie. Las crioaglutininas se
unen a los hematies y fijan complemento a bajas tempera-
turas; el anticuerpo se disocia a 37 °C, por lo que lo que lo
Unico que detecta el test de Coombs es complemento
(C3)%°. En nuestro caso, el anticuerpo detectado fue contra
el antigeno Pr eritrocitario.

El tratamiento suele ser sintomatico y se basa en evitar la
exposicion al frio y mantener al paciente caliente. En caso
de anemia grave o con repercusion hemodinamica, puede
estar indicada la transfusion de hematies. El tratamiento
con corticoides puede ser Util en casos de crioaglutininas
con amplio rango térmico y anemia grave. En los casos
secundarios a infecciones bacterianas, el tratamiento anti-
biético puede acortar la duracion del proceso’?”. Nuestro
paciente respondié muy bien al tratamiento antibiotico y
corticoideo, y no precisd transfusion sanguinea.

En conclusion, la AHAI por anticuerpos frios es poco
frecuente en nihos, y habitualmente es secundaria a
procesos infecciosos, generalmente virales, aunque también
bacterianos. Suele presentarse en el curso de la infeccion de
forma transitoria y autolimitada. El diagndstico se establece
mediante el test de Coombs y, dado el buen pronédstico, no
suelen requerir tratamiento. El interés de nuestro caso
radica, ademas de en lo poco frecuente de la enfermedad,
en la buena respuesta al tratamiento administrado, sin que
el paciente haya necesitado transfusion de concentrado de
hematies a pesar de la anemia tan grave que presento.
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Presentacion atipica 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
clinica’. La gravedad de las lesiones histopatoldgicas renales
y la hipertension arterial al inicio son predictores de mal
pronostico?.

Presentamos el caso de una adolescente, mujer de 14
anos, que consulta por dolor abdominal y fiebre intermi-
tente de 6 meses de evolucion, diagnosticada de pielone-
fritis de repeticion con dudosa confirmacion bacterioldgica,
pruebas de imagen y funcion renal normales. Continta con
malestar, nauseas, cefalea, molestias articulares inespeci-
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 exploracion articular no existen signos inflamatorios.
Presenta hemorragias en astillas ungueales y lesiones
hiperpigmentadas en el dorso de los nudillos indicativas de
lesion residual postinflamatoria periarticular. No tiene
edemas ni hipertension arterial.

Los datos de laboratorio en sangre son los siguientes:
creatinina de 1,7 mg/dl; albumina de 4,2 g/dl; hemograma y
estudio de coagulacion normales; ASLO de 348Ul/ml; FR
normal; ANA positivos (1/160); resto de autoanticuerpos
especificos negativos y anticuerpos circulantes negativos.
Destaca la positividad de los anticuerpos antifosfolipidicos a
titulos altos (anticardiolipina IgG de 74 GPL/ml [0-14] y anti-
beta2-glucoproteina 1 I1gG de 105SGU [0-12]). Aunque el
estudio inicial de complemento es normal, posteriormente
se observa consumo de Cs (22,1 mg/dl [90-180]), C4 (0,3 mg/
dl [10-40]) y CH50 (140 [normal>400]). En orina se
encuentra proteinuria de 62 mg/m?/h como Unico hallazgo
a destacar.

Los datos de las pruebas de imagen son los siguientes: la
ecocardiografia revela insuficiencia aortica leve con en-
grosamiento de la valva adrtica, la RMN es normal y la
SPECT cerebral muestra hipocaptacion en los ganglios
basales y el talamo compatible con microinfartos o
vasculitis.

Se realiza biopsia renal percutanea: nefropatia lupica,
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 imagenes en
asa de alambre. El indice de actividad es moderado (9/24) y
el de cronicidad es intenso (10/12).

Exponemos este caso por lo atipico de su presentacion, y
destaca que es la clinica neuroldgica (corea) la que prevalece
sobre la renal (proteinuria en rango nefrético sin repercusion
clinica y moderada insuficiencia renal). La corea es una
manifestacion neurologica infrecuente, pero bien definida del
LES*>. Su prevalencia en adultos es del 1-2%, y es mas
frecuente (9%) en las formas de presentacion infantil®. Para
su diagnostico tienen que excluirse otras causas de corea:
Wilson, Huntington, Sydenham, farmacos 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 faringeo, ASLO poco elevado, ausencia de
antecedentes de infeccion faringoamigdalar y el engrosa-
miento valvular, aparentemente de tipo no reumatico, no
mejora tras dosis de penicilina.

Algunos autores indican que dado que la corea puede ser
la Unica manifestacion del LES e incluso precederla en afos y
dada la rareza actual de la corea reumatica, la presentacion
de una corea en una paciente joven es altamente indicativa
de LES y requiere la determinacion de los anticuerpos
antifosfolipidicos, incluso en pacientes sin otros hallazgos
clinicos o seroldgicos indicativos de LES®.

Respecto a las alteraciones inmunolégicas, 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 inmunoldgicas como
los anticuerpos anti-ADN de doble cadena y los anti-Sm son
altamente especificos del LES, su sensibilidad es relativa-
mente baja, ya que sélo aparecen en el 75 y el 25% de los
pacientes, respectivamente®. Entre los factores de mal
prondstico descritos’8, la paciente presenta afectacion
multiorganica, proteinuria grave, indice de cronicidad
intenso, clase v de la OMS, extenso y grave dafo
tubulointersticial y disminucion del filtrado glomerular. Los
indices de Austin®, aunque utilizados, han sido objeto de
controversia al presentar alta variabilidad interobservador y
por la dificultad de establecer una correlacion entre la
evolucion de la nefritis y un valor exacto del indice de
actividad o el indice de cronicidad. En nuestra paciente,
aunque el indice de cronicidad intenso indica una muy
probable evolucién a insuficiencia renal terminal, la
presencia de cierto grado de actividad hace aconsejable
intentar rescatar parte de la poblacion nefronica para diferir
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