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Renal involvement in COVID-19 infection is varied and worsens its outcome
and prognosis. However, the association of COVID-19 infection with glomerulo-
nephritis is exceptional. We report a 46-year-old woman with COVID-19 who
had an acute kidney injury and ANCA associated glomerulonephritis two weeks
after the onset of the disease. The kidney biopsy showed a crescentic glomerulo-
nephritis and the presence of anti-glomerular basement membrane antibodies
(GBM-Abs). She was treated with steroids and oral cyclophosphamide with
good response without requiring plasmapheresis. Plasma anti GBM-Abs were
negative. This case suggests that the presence of anti-GBM-Abs in the kidney,
was temporally related to COVID-19 pulmonary damage. The absence of plasma
antibodies is probably due to transient production and glomerular adsorption,
but with unknown pathogenic role.

(Rev Med Chile 2022; 150: 828-831)
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camente afecta el sistema respiratorio, pero

se reconoce ademds multiples compromisos
de otros drganos y sistemas, siendo el renal el que
mds incide en resultados adversos y mortalidad. En
reportes previos, el compromiso funcional renal
depende de la severidad del cuadro clinico, afec-
tando principalmente a pacientes que requieren
ventilacién invasiva, soporte vasoactivo y aquellos
con comorbilidad previa.

Dentro de las causas de injuria renal aguda,
se ha descrito deplecién de volumen, compro-
miso hemodindmico, falla multiorgdnica, dafno
tubular renal directamente causado por el virus,
fendmenos trombéticos, rabdomidlisis o infre-

l a infeccién por SARS-CoV-2 caracteristi-
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cuentemente por glomerulonefritis ya sea por
inmunocomplejos o por ANCA. La presencia
de Ac-MBG es de rol patogénico aun incierto, al
igual que su manejo en COVID-19. Se presenta
caso clinico COVID-19, glomerulonefritis ANCA
y anti-MBG, con consentimiento informado de la
paciente y aprobacién de comité ética de centro
clinico.

Caso clinico

Mujer de 46 afios con antecedentes de pani-
culitis sin tratamiento en ultimos afios, trastorno
alimentario tipo anorexia, anemia ferropénica,
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sin antecedentes de nefropatia y creatinina previa
normal.

Ingresé el 27 de mayo de 2021 con historia
de haber sido contacto estrecho de familiar
COVID-19, con cuadro de dos semanas de evo-
lucién que se inicié con tos, fiebre, deposiciones
diarreicas autolimitadas y luego disnea progre-
siva. PCR SARS-CoV-2 positivo (27 de mayo de
2021). Escéner de térax de ingreso fue informado
como pneumopatia multifocal con dreas en vidrio
esmerilado en 16bulos inferiores. Foco de conso-
lidacién a derecha asociado a imdagenes lineales y
reticulares subpleurales que determinan patrén
en empedrado. Radi6logo informante concluyé:
Caracteristicas tipicas de neumonia por SARS-
CoV-2. Creatinina de ingreso 3,5 mg/dL, orina
completa con hematuria 25 a 50 por campo y
proteinuria ++, indice proteinuria / creatininuria
(iP/C) de 3.300 mg/g, hematocrito 23%, hemoglo-
bina 7,7 g/dl, volumen corpuscular medio 77 fL,
ferremia 8 ug/ml, ferritina 88,9 ng/ml, recuento
blancos 3,3 K/ul, plaquetas 271 K/ul. Ecografia fue
informada como rifilones de tamafo normal (11
cm) y discreto aumento de ecogenicidad cortical.

Se traté con Dexametasona protocolo
COVID-19, dosis de 6 mg intravenoso por dia por
10 dias, con buena evolucién del punto de vista
respiratorio. No requiri6 ventilacién invasiva y
segundo escdner de térax tomado al undécimo
dia de ingreso demostré evidente regresién de
alteraciones previamente descritas. Sibien a las 48
horas posteriores a su ingreso nivel de Creatinina
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Figura 1. Zona de corteza renal con
tres glomérulos; los presentes en mitad
superior tienen compromiso por lesiones
necrotizantes segmentarias. El gloméru-
lo hacia inferior, muestra una creciente
celular completa (Tincion PAS, 200x).

bajé a 2,2 mg/dl, luego tendi6 a aumentar a 2,57
mg/dly persisti6 la hematuria y proteinuria. Estu-
dio demostr6 p-ANCA positivo, MPO 6,4 Ul/ml
(positivo), proteinasa 3 (PR3) negativo, tomados
a 1 semana de suingreso. ANA 1/80 granular fino.
Exdmenes de Complemento C3, C4, Anti-DNA,
factor reumatoide, péptido citrulinado, tamiza-
je de antigenos nucleares extractables (ENAs),
anticardiolipinas, antimitocondriales, VIH 1-2,
antigeno superficie hepatitis B, anticuerpo y an-
ticuerpo anti-hepatitis C, fueron todos negativos
o normales. Se plante6 hipétesis diagndstica de
vasculitis ANCA asociada. Se realiz6 biopsia renal
(11 de junio) a dos semanas de hospitalizacion (a
1 mes de inicio de sintomas) que fue informada
como: “Glomerulonefritis con patrén crecéntico
mixto, predominio leve de lesiones activas de tipo
crecéntico celular y necrotizante fibrocelulares
con esclerosis moderada. Inmunofluorescencia
con reactividad lineal leve a moderada para IgG
en glomérulos que sugiere componente de le-
siéon mediada por anticuerpo anti-MBG. Dano
podocitario moderado de cardcter secundario.
Nefritis intersticial linfo-plasmocitaria con com-
ponente focal neutrofilico y eosinofilico, ademads
signos de dafo tubular agudo asociado a material
fibrinoideo y hematico intratubular. Esclerosis
vascular moderada. Total 57 glomérulos, 6 obso-
letos, crecientes celulares y necrosis 20, crecientes
fibrocelulares 10, crecientes fibrosas 9”. Se solicitd
examen de Ac-MBG en plasma (dia 16 de junio)
que resulté negativo.
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La paciente se traté con bolos de Metilpred-
nisolona iniciados el 12 de junio y luego Predni-
sona y Ciclofosfamida oral. Egresé luego de tres
semanas de hospitalizacién (el dia 17 de junio)
con creatinina 2,5mg/dl. No se hizo plasmaféresis.

En controles posteriores realizados a los dias
10, 22 y 53 post alta, los valores de creatinina fue-
ronde 2,12, de 1,77y 1,26 mg/dl respectivamente,
persistiendo orina con eritrocitos 10-25 por cam-
po y proteinuria iP/C de 2.150 mg/g.

Discusion

El compromiso renal por COVID-19 tiene
multiples causas incluyendo dafo viral citopéti-
co directo, via receptor enzima convertidora de
angiotensina 2 (ACE2), asi como dafo indirecto
del coronavirus dado por inmunocomplejos, por
citoquinas o por el mismo compromiso sistémico
grave, shock, fenémenos trombdticos, hipoxia o
rabdomidlisis.

Ademds de la disminucién de filtraciéon
glomerular, se ha descrito proteinuria frecuen-
temente no nefroética, atribuida a dafio tubular,
pudiendo ser nefrética por alteracién podocitaria
y glomerulosclerosis colapsante principalmente en
pacientes afroamericanos contagiados por SARS-
CoV-2. Se describe hematuria hasta en 27%. La
presencia de hematuria y/o proteinuria juntas o
independientes se asocian a mayor mortalidad, al
igual que el compromiso funcional renal'.
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Figura 2. Inmunfluorescencia de glo-
mérulo comprometido por lesion crecén-
tica y reactividad lineal para IgG en sus
asas capilares residuales (anti IgG; 400x).

En estudio histopatolégico renal en 26 au-
topsias de pacientes COVID-19 en China, se
ha descrito: Dano difuso tubular proximal con
borramiento de ribete en cepillo, degeneracién
vacuolar y necrosis tubular y ocasionales grdnulos
de hemosiderina y cilindros pigmentados. No se
describi6 la presencia de vasculitis, glomerulone-
fritis, hemorragia ni inflamacién intersticial®. Se
ha publicado algunos casos clinicos de glomeru-
lonefritis ANCA coincidente con la infeccién por
COVID-19*>.

Aunque hay asociacién descrita entre pani-
culitis y vasculitis p-ANCA®’, son alteraciones
cutdneas activas y concomitantes con glomeru-
lonefritis, lo que no corresponde a este caso,
dermatolégicamente inactivo por varios afos.
La aparicién de anticuerpos p- ANCA o MPO
esta descrito en el curso de distintas infecciones
incluyendo COVID-19. La asociacién de CO-
VID-19 con Ac-MBG ha sido sugerida en reporte
que describe un marcado aumento de inciden-
cia de casos Ac-MBG en pacientes infectados
COVID-19. Se podria discutir si el tratamiento
con Dexametasona podria haber negativizado
Ac-MBG en sangre. En reporte previo se describe
un paciente COVID-19 que negativizé Ac-MBG
en plasma al décimo dia, tratado con corticoides
y plasmaféresis, pero no se comunicé el ntimero
de sesiones o si ésta influyé en negativizacion de
Ac-MBG, falleciendo al vigésimo quinto dia’.

El caso aqui presentado, se suma a la yaamplia
y variada gama de manifestaciones del COVID-19
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y sugiere un mecanismo patogénico previamente
no descrito, que probablemente estd relacionado
al dano pulmonar y exposicién de antigenos de
membrana basal alveolar que desencadena la
aparicién de Ac-MBG debido a la exposicién
de la porcién no coldgena de la cadena a-3 del
coldgeno tipo IV y con un potencial rol patolé-
gico glomerular'. El significativo compromiso
de la funcién renal al ingreso de la paciente cuya
biopsia demostré predominio de lesiones cre-
cénticas celulares, necrotizantes y fibrocelulares
es compatible con un proceso agudo de algunas
semanas de evolucion. El scanner pulmonar fue
informado como caracteristico de COVID-19 y
las éreas de vidrio esmerilado se interpretaron en
dicho contexto. La paciente no present6 evidencias
clinicas de hemorragia alveolar ni hemoptisis y su
anemia era ferropénica. En este caso no se logré
la pesquisa de Ac-MBG en plasma, lo que hace
suponer que éste rdpidamente fue capturado (ad-
sorbido) en la membrana basal glomerular de la
paciente, probablemente contribuyendo al dafno
estructural y funcional renal con que se presento.
Como la paciente evolucioné favorablemente no
se indicé plasmaféresis. Se plantea que en casos
de glomerulonefritis relacionado a infeccién CO-
VID-19, la evolucién clinica es muy importante
en la toma de decisiones, por sobre resultados
aislados de laboratorio. A saber, este es el primer
caso de paciente COVID-19 con presencia simul-
tanea de anticuerpos ANCA en sangre y Ac-MBG
en biopsia renal.

Conclusion

Se presenta caso de una paciente adulta con
pneumonia COVID-19 y alteraciones renales
compatibles con vasculitis ANCA, asociada a
la deteccién en biopsia renal de Ac-MBG en
concurrencia a la infeccién, cuyo rol patogénico
glomerular aun es incierto. Se desconoce sila apa-
rici6n de Ac-MBG en COVID-19 sigue un curso
transitorio o en cambio persistente, y con ello, un
potencial beneficio de plasmaféresis.
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