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RESUMO

A sindrome Pulméo-Rim é uma doenca antimembrana basal glomerular (anti-GBM), que muitas vezes
se caracteriza por hemorragia pulmonar e disfuncao renal. Até o momento, ndo foi identificado um
desencadeador especifico para o desenvolvimento de anticorpos anti-GBM, e a exposicao dos capilares
alveolares a esses anticorpos requer um ataque inicial a vasculatura pulmonar, resultando em um
quadro tipico de glomerulonefrite. Por ser uma doenga de baixa prevaléncia, o raciocinio clinico
associado a uma investigacdo eficaz para a deteccdo precoce é fundamental para uma evolucéo
satisfatdria. Bons resultados sdo observados quando o tratamento é iniciado imediatamente. Dessa
forma, o presente relato de caso tem como objetivo discutir, por meio de revisao bibliografica em bases
de dados como Scielo e PubMed, a eficAcia de uma intervencdo precoce em um paciente com
insuficiéncia respiratoria e disfuncdo renal inicialmente inexplicaveis, associadas a alteragcbes em
exames laboratoriais e de imagem. Além disso, visa demonstrar a importancia de um raciocinio clinico
rapido para evitar sequelas e aumentar as chances de um bom prognastico.

Palavras-chave: Sindrome Rim-Pulmédo, Sindrome Goodpasture, Hemorragia pulmonar,
Glomerulonefrite, Antimembrana basal glomerular.
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1 INTRODUCAO

A sindrome de Goodpasture refere-se a uma doenca antimembrana basal glomerular (anti-
GBM) que envolve os pulmdes e os rins, muitas vezes apresentando-se como hemorragia pulmonar e
glomerulonefrite. (HELLMARK; SEGELMARK, 2014) Parece ser resultado de insultos ambientais
em uma pessoa com predisposicdo genética, até o momento, ndo foi identificado um estimulo
desencadeador para o desenvolvimento de anticorpos antimembrana basal glomerular. (PHELPS;
REES, 1999)

A exposicdo dos capilares alveolares a esses autoanticorpos requer um insulto inicial a
vasculatura pulmonar. Esses fatores ambientais incluem: Drogas, como alentuzumabe, que causa
deplecdo de linfécitos; Inalacdo de cocaina; Infecgdes, como influenza A2; Fumar; Exposi¢éo a poeira
de metal; solventes organicos ou hidrocarbonetos; Litotripsia extracorporea por ondas de choque.
(CRANFIELD; MATHAVAKKANNAN, 2014)

Os autoanticorpos ativam o sistema complemento na membrana basal, causando leséo tecidual.
Essa ligacdo de autoanticorpos pode ser vista como uma deposicgéo linear de imunoglobulinas ao longo
da membrana basal e a resposta inflamatoria nesta area resulta no quadro tipico de glomerulonefrite.
Embora a sindrome de Goodpasture seja considerada uma doenga mediada por autoanticorpos, um
papel vital é desempenhado pelas células T na iniciagdo e progressao da doenca, as células T fazem
com que as células B aumentem a producédo de anticorpos e desempenhem um papel direto na leséo
renal e pulmonar. (CUl et al., 2011)

Até 80-90% dos pacientes apresentam caracteristicas de glomerulonefrite rapidamente
progressiva, caracterizada por andlise ativa do sedimento urinario, proteindria subnefrotica e reducédo
do débito urinario. 40-60% dos pacientes terdo hemorragia pulmonar concomitante com hemoptise e
varios graus de dispneia. Uma pequena minoria de pacientes pode apresentar doen¢a pulmonar isolada.
Em poucos casos, 0s pacientes apresentam lesdo renal aguda grave que requer tratamento dialitico.
(REGGIANI et al,. 2023).

Em um estudo retrospectivo realizado nos Estados Unidos foram analisados cerca de 93
milhdes de internagbes constatadas no banco de dados nacional entre 2003-2014, dentre essas 964
pacientes foram internados com o diagndéstico de sindrome de Goodpasture. Dessa forma a prevaléncia
foi de aproximadamente 10 internagdes a cada 1.000.000.(KAEWPUT et al., 2020) Outros estudos
demonstram que entre as populagdes europeias e asiaticas, ha uma frequéncia de 0,5 a 1,8 casos por
milh&o de habitantes por ano. Um artigo recente da Irlanda relatou uma incidéncia nacional de
Sindrome de Goodpasture de 1,64 por milhdo de habitantes por ano. (GULATI; MCADQO, 2018).

Bons resultados renais podem ser alcangados com o inicio imediato do tratamento. No entanto,
quando os pacientes apresentam insuficiéncia renal grave que requer dialise ou com alta proporcéo de

crescentes glomerulares na bidpsia, os resultados renais sdo ruins. As recidivas sdo raras e, quando ha
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envolvimento renal, deve-se levantar a suspeita de doengas concomitantes, como vasculite associada
ao ANCA e nefropatia membranosa. (REGGIANI et al,. 2023).

No estudo de Reggiani (2023), os pacientes tratados com a combinacdo de troca de plasma,
ciclofosfamida e corticosterdides tém sobrevida em 1 ano de 80-90% e a eficacia do tratamento de
hemorragia pulmonar é superior a 90%. O grau de envolvimento renal afeta diretamente a sobrevida
renal. Paciente com valores de creatinina iguais ou inferiores a 5,65 mg/dL, a sobrevida renal varia
entre 94-95% em até 5 anos. Ja os valores de creatinina superiores a 5,65 mg/dL e que ndo necessitam
de dialise imediata, possuem sobrevida renal de 82% e 50% em 1 e 5 anos, respectivamente. Porém,
quando requer didlise imediata apresenta recuperacdo renal em apenas 8% em 1 ano. Junto com a
funcdo renal, também a proporgdo de glomérulos afetados por crescentes se correlacionou com a
sobrevida renal. (REGGIANI et al,. 2023).

2 RELATO DE CASO

S.R.H., 58 anos, hipertenso. Paciente deu entrada no setor de emergéncia com quadro de queda
do estado geral, hemoptise, tosse e calafrios com inicio ha 5 dias e piora nas Ultimas 24h, chega em
insuficiéncia respiratéria associada com rebaixamento de nivel de consciéncia sendo realizado
intubacdo orotraqueal e iniciado antibidtico (ampicilina + sulbactam) devido a suspeita inicial de
pneumonia bacteriana comunitaria.

Realizado exames iniciais e identificado disfuncdo renal grave com urgéncia dialitica com
creatinina 18 (CKD-EPI 3 ml/min/1,73m2), ureia 332, K 7.6 e acidose metabdlica (gasometria arterial
PH 6,38, PCO2 57 PO2 157, HCO3 9,9 BE -23 e SatO2 96%, em ventilacdo mecanica com FiO2
100%). Neste momento paciente sem evidéncias de chogue ou ma perfuséo tecidual com lactato 0.6
com PA 168x90 mmhg FC 80 bpm e sem outras disfunc¢des organicas, exceto renal e pulmonar. Demais
exames pouco compativeis com infeccdo ou choque séptico, entre eles: hemoglobina de 10.3,
hematocrito 28.6, leucdcitos 17450, bastbes 2%, plaquetas 215.000, creatinina 22.10, ureia 431,
potassio 7.2, sodio 123, PCR 3.10. As 07h: hemoglobina de 9.3, hematocrito 26.8, leucocitos 15180,

plaquetas 210.000, RNI 1.16, creatinina 21.80, ureia 430, potassio 8.1, sddio 136, calcio ibnico
0.69, magnésio 2.5, transaminase glutdmico-oxalacética (TGO) 25, transaminase piruvica (TGP) 33,
bilirrubinas totais 0,70, PCR 2.90, VDRL néo reagente e exame de urina sem sinais de infeccdo mas
com sangramento com hemacias dismorficas (proteina+++, hemoglobina++++, nitrito negativo,
leucocitos 300.000, cilindros hialinos +, bacteérias).

Apds 48 horas no hospital, o paciente foi transferido da sala de emergéncia a unidade de terapia
intensiva (UTI) realizando uma tomografia de toérax (Fig. 1) durante transporte que evidenciou

hemorragia alveolar e pensado em Sindrome Rim-pulmao.
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Tomografia (TC) de térax, onde apresentou areas compativeis com hemorragia alveolar (relato hemoptoico, queda de
hemoglobina, consolidagdes alveolares bilaterais com predominio central).

Ao chegar na UTI foi retirado antibiotico, feito dose de albendazol e ivermectina visando tratar
verminoses e discutido pulsoterapia com equipe da pneumologia e nefrologia em conjuntos.

Apo6s 5 dias de internagdo hospitalar recebemos exames adicionais realizados para investigacao
de Sindrome de Goodpasture, entre eles: sorologias para hepatite B e C, FAN, ANCA, ASCA,
complemento, VHS, crioglobulina e imunoglobulinas NEGATIVAS, Membrana basal glomerulares
anticorpos: 156,00 U/mL (compativel com Sindrome de Goodpasture) (Fig. 2). Foi entdo iniciado
pulsoterapia com metilprednisolona 01 grama/dia por 3 dias e ciclofosfamida endovenosa 01 grama
dose tnica, com programag¢do de administrar nova dose ap6s 4 semanas.

Apo6s término da metilprednisolona realizada por 3 dias foi realizada a primeira plasmaferese
com posterior extubacdo em 48 horas apds melhora do quadro pulmonar ainda necessitando de dialise
sem recuperacao de diurese ou fun¢do renal.

Para melhor investigagado foi realizada biopsia renal com resultado recebido em cerca de 7 dias

apos alta da UTI e em unidade de internagao ja em plano de alta hospitalar.
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Figura 2. Biopsia renal

A. IgG: POSITIVO em algas glomerulares, padrio linear (4+/4+); B. C3: POSITIVO em al¢as glomerulares (2+/4+).

3 DISCUSSAO

O paciente estudado chegou ao hospital com hemoptise, broncoespasmo e astenia, clinicamente
instavel. Porém sem diagndstico definitivo, devido a complexidade do quadro e gravidade foram
levantadas algumas suspeitas, visto que estava em tratamento para pneumonia.

Foram realizados exames laboratoriais ¢ de imagem para elucidar melhor o caso e levantar
algumas hipoteses diagnosticas, pois com os resultados foi possivel encontrar alguns fatores de piora
mesmo com o tratamento otimizado. Realizou-se um eletrocardiograma em que foi revelado onda T
apiculada e nos exames laboratoriais func¢ao renal drasticamente reduzida, proteinuria ¢ hematuria.

Nos pacientes em que o envolvimento renal e pulmonar pode-se levantar a suspeita de
leptospirose, sindrome de Goodpasture, insuficiéncia cardiaca, glomerulonefrites rapidamente
progressivas. Segundo Devrieze e Hurley (2022), alguns achados do exame fisico relacionados com a
sindrome de Goodpasture sdo: Aumento da frequéncia respiratéria; Crepitagdes inspiratdrias basilares;
Cianose; Hepatoesplenomegalia; Hipertensao; Edema.

Alguns diagnosticos diferenciais também podem ser pensados em pacientes com esses sintomas
renais e pulmonares, sdo eles: granulomatose com poliangiite (granulomatose de Wegener); lupus
eritematoso sistémico; poliangiite microscopica; purpura de Henoch-Schonlein; nefropatia por IgA;
Glomerulonefrite aguda; pneumonia adquirida na comunidade; granulomatose com poliangeite;
pneumonia por Pneumocystis jiroveci; sindrome de Churg-Strauss.

Deve-se fazer um exame fisico cuidadoso de pacientes que apresentam achados suspeitos de
doenga antimembrana basal glomerular. Os pacientes com sindrome de Goodpasture inicialmente se
apresentam de forma semelhante a outras formas de glomerulonefrite rapidamente progressiva com
insuficiéncia renal aguda. Os sintomas pulmonares estdo tipicamente presentes no momento do
encontro inicial ou logo apds isso. A hemoptise de varios graus ¢ tipica do envolvimento pulmonar,

variando de sangramento grave e com risco de vida a hemorragia difusa leve.
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E mais comum que pacientes mais jovens afetados pela doenga apresentam sintomas renais e
pulmonares simultaneos e estejam gravemente doentes na apresentagdo e pacientes com mais de 50
anos tendem a apresentar apenas glomerulonefrite e seguir um curso menos grave. E nesse paciente,
mesmo com 57 anos, foi acometido pela forma grave da doenga.

Alguns exames ajudam a orientar sobre as decisdes de tratamento, como: exame de urina que
¢ caracteristico e geralmente demonstra proteiniria de baixo grau, hematiria macroscopica ou
microscopica e cilindros eritrocitarios; um hemograma completo pode revelar anemia secundaria a
hemorragias intrapulmonares, e geralmente ha leucocitose; nos testes de fun¢ao renal podem ser
alterados secundariamente a disfuncdo renal; na radiografia de toérax mostra opacificagdes
parenquimatosas irregulares, que geralmente sdo bilaterais e bibasais. Os dpices e angulos
costofrénicos sdo geralmente poupados; nos testes de fungdo pulmonar mostram elevada capacidade
de difusdo do monéxido de carbono (DLCO) secundaria a ligagdo do monodxido de carbono a
hemoglobina intra-alveolar.

Posteriormente foi realizado uma tomografia computadorizada nesse paciente que revelou
consolidagdes alveolares bilaterais com predominio central, e apos discussdao do caso com nefrologista
para solicitar bidpsia renal, foi iniciado pulsoterapia com metilprednisolona 500mg/dia por 3 dias,
ivermectina por 2 dias e albendazol por 5 dias.

Os pacientes que apresentam a sindrome de Goodpasture (tanto glomerulonefrite quanto
hemorragia pulmonar) podem estar gravemente doentes na apresentacdo. Hemodialise urgente muitas
vezes € necessaria, e intubagdo para insuficiéncia respiratoria também. Quando o clinico suspeita do
diagnostico, uma biopsia renal deve ser feita assim que a situagdo clinica permitir. Apos o diagndstico,
os pacientes devem iniciar prednisona, ciclofosfamida e plasmaférese didria para melhorar a
mortalidade geral em geral e a sobrevida renal em particular. (JOHNSON et al., 1985)

A bidpsia renal € o padrdo-ouro para o diagndstico, mas ndo € necessaria para iniciar o
tratamento ou continuar a terapia se a bidpsia nao for vidvel. Quando realizada, a bidpsia fornece
informacdes importantes sobre a atividade e a cronicidade do envolvimento renal que podem orientar
a terapia. A bidpsia renal € preferivel a biopsia pulmonar, pois fornece um rendimento muito maior,
mas a bidpsia pulmonar pode ser realizada quando a bidpsia renal ¢ contraindicada por qualquer
motivo.

A microscopia de luz mostrara glomerulonefrite crescente. Com o tempo, os crescentes tornam-
se fibroticos, e pode-se observar glomeruloesclerose franca com fibrose intersticial e atrofia tubular. A
imunofluorescéncia mostrara a deposi¢ao linear de IgG e complemento (C3) ao longo da membrana
basal. Predominantemente, a subclasse IgG-1 esta presente. (ZHAO et al., 2009)

Normalmente, a plasmaférese didria ¢ realizada até que os anticorpos anti-membrana basal

glomerular sejam indetectaveis, com esterdides e ciclofosfamida continuando depois disso por 3 a 6

=

Relato de caso — Sindrome Rim-Pulmio (Sindrome de Goodpasture) quando pensar
LUMEN ET VIRTUS, Sao José dos Pinhais, V. XV N. XL, p.4763-4771, 2024

4768



meses até a remissdo completa ser alcancada. Isso pode ser avaliado pela verificacdo de titulos
repetidos apds a plasmaférese, bem como a qualquer momento em que novos sintomas se desenvolvam
que possam ser um prenuncio de recaida. No geral, a recidiva permanece rara. A dose inicial de
ciclofosfamida ¢ de 2 mg/kg por via oral, ajustada para manter uma contagem de globulos brancos de
aproximadamente 5.000. (SYEDA et al., 2013)

Mesmo com tratamento adequado, a fun¢do renal pode ser prejudicada a ponto de falhar.
Embora a insuficiéncia renal seja uma complicagdo relativamente comum para pacientes com
sindrome de Goodpasture, menos de 30% dos pacientes sobreviventes requerem didlise de longo prazo.
Em casos graves, pode ser necessario um transplante renal.

O prognostico da sindrome de Goodpasture com o desenvolvimento de terapias agressivas,
como plasmaférese, corticosteroides e agentes imunossupressores, melhorou significativamente. Com
essas terapias, a taxa de sobrevida em 5 anos ultrapassou 80% e menos de 30% dos pacientes
necessitam de didlise de longo prazo. No entanto, verificou-se que a administragdo tardia de

ciclofosfamida esta associada a um progndstico fatal. (WEBER et al., 1992)

4 CONCLUSAO

A Sindrome Pulmao-Rim ¢ uma doenca de dificil diagndstico que precisa ser lembrada em
quadros de hemorragia alveolar e disfuncao renal. Muitos pacientes apresentam sintomas pulmonares
e renais inexplicaveis, por isso sempre que possivel, deve-se diagnosticar e tratar a sindrome
precocemente com o objetivo de evitar sequelas, progressao da doenca e aumentar as chances de um
bom progndstico. O paciente também necessitard de um ambiente de terapia intensiva para melhor
evolucdo e desfecho. A biopsia renal ¢ imprescindivel para a confirmacdo do diagnostico, mas nao
deve atrasar o inicio do tratamento, podendo ser feita em um segundo momento, quando o paciente

estiver estavel.
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