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Resumen

Introduccién: La encefalitis por anticuerpos anti-receptor N-metil-D-aspartato (NMDATr) es una
encefalitis autoinmune prevalente, caracterizada por sintomas neuropsiquiatricos diversos, que
afecta principalmente a mujeres jovenes (Alzghoul et al., 2024). Aproximadamente el 38-40% de
los casos presentan una relacion paraneoplasica, siendo los teratomas ovaricos la neoplasia mas
frecuentemente asociada (94% de los casos tumorales) (Vervloet Sollero et al., 2024; Alzghoul et
al., 2024). La asociacion entre encefalitis anti-NMDAr y carcinoma renal es extremadamente rara,
con casos aislados reportados en la literatura (Yang et al., 2020; Vervloet Sollero et al., 2024). El
sindrome de Brugada es una canalopatia cardiaca que predispone a arritmias ventriculares malignas,
y puede ser desencadenado por farmacos, incluyendo aquellos utilizados en el manejo de la
encefalitis (Brugada et al., 2002). Objetivo: Sintetizar la evidencia disponible sobre la encefalitis
autoinmune anti-NMDA asociada a adenocarcinoma renal y el sindrome de Brugada eléctrico
desencadenado por farmacos. Metodologia: Revisién sistemética siguiendo las guias PRISMA 2020
(Page et al., 2021). Se realiz6 una busqueda sistematica en PubMed, LILACS, SciELO y Cochrane
para estudios publicados entre 2000 y 2026 sobre encefalitis anti-NMDA, carcinoma renal y
sindrome de Brugada inducido por fArmacos. Resultados: Se identificaron 7 estudios relevantes que
documentan la asociacién entre encefalitis anti-NMDA y carcinoma renal. Se reportaron casos de
pacientes jovenes (20-54 afios) con encefalitis anti-NMDA que presentaban carcinoma renal de
células claras como tumor subyacente (Yang et al., 2020; Vervloet Sollero et al., 2024). El
diagndstico se realiz6 mediante deteccion de anticuerpos anti-NMDAr en suero y LCR, y estudios
de imagen que revelaron masas renales (Yang et al., 2020). EI manejo incluy6 reseccion tumoral,
inmunoterapia (corticoides, rituximab, ciclofosfamida) y plasmaféresis, con mejoria variable de los
sintomas (Vervloet Sollero et al., 2024). La asociacion con sindrome de Brugada inducido por
farmacos no ha sido documentada en la literatura revisada, pero representa una complicacién
potencialmente mortal que requiere monitorizacion electrocardiografica estrecha durante el
tratamiento inmunosupresor (Brugada et al., 2002). Conclusion: La encefalitis anti-NMDA asociada
a carcinoma renal es una entidad excepcional que requiere un alto indice de sospecha y manejo
multidisciplinario. El diagndstico temprano con estudios de imagen y deteccion de anticuerpos es
fundamental para instaurar tratamiento inmunosupresor y reseccion tumoral oportuna. La
monitorizacion electrocardiogréafica durante el tratamiento es esencial para detectar y manejar el

sindrome de Brugada inducido por farmacos.

Palabras clave: encefalitis anti-NMDA, carcinoma renal, sindrome de Brugada, paraneoplasico,

autoinmune, anticuerpos anti-NMDAr, inmunoterapia
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Abstract

Introduction: Anti-N-methyl-D-aspartate receptor (NMDAr) encephalitis is a prevalent autoimmune
condition marked by diverse neuropsychiatric symptoms, primarily impacting young females
(Alzghoul et al., 2024). Approximately 38-40% of cases exhibit a paraneoplastic relationship, with
ovarian teratomas being the most commonly associated malignancy (94% of tumor cases) (Vervloet
Sollero et al., 2024; Alzghoul et al., 2024). The association between anti-NMDAr encephalitis and
renal carcinoma is extremely rare, with isolated cases reported in the literature (YYang et al., 2020;
Vervloet Sollero et al., 2024). Brugada syndrome is a cardiac channelopathy that predisposes to
malignant ventricular arrhythmias and can be triggered by drugs, including those used in the
management of encephalitis (Brugada et al., 2002). Objective: To synthesize the available evidence
on anti-NMDA autoimmune encephalitis associated with renal adenocarcinoma and drug-induced
Brugada syndrome. Methodology: Systematic review following PRISMA 2020 guidelines (Page et
al., 2021). A systematic search was conducted in PubMed, LILACS, SciELO and Cochrane for
studies published between 2000 and 2026 on anti-NMDA encephalitis, renal carcinoma and drug-
induced Brugada syndrome. Results: Seven relevant studies documenting the association between
anti-NMDA encephalitis and renal carcinoma were identified. Cases of young patients (20-54 years)
with anti-NMDA encephalitis presenting clear cell renal carcinoma as underlying tumor were
reported (Yang et al., 2020; Vervloet Sollero et al., 2024). Diagnosis was made through detection
of anti-NMDAr antibodies in serum and CSF, and imaging studies revealing renal masses (Yang et
al., 2020). Management included tumor resection, immunotherapy (corticosteroids, rituximab,
cyclophosphamide) and plasmapheresis, with variable improvement of symptoms (Vervloet Sollero
et al., 2024). The association with drug-induced Brugada syndrome has not been documented in the
reviewed literature, but represents a potentially fatal complication requiring close
electrocardiographic monitoring during immunosuppressive treatment (Brugada et al., 2002).
Conclusion: Anti-NMDA encephalitis associated with renal carcinoma is an exceptional entity that
requires a high index of suspicion and multidisciplinary management. Early diagnosis with imaging
studies and antibody detection is essential to initiate timely immunosuppressive therapy and tumor
resection. Electrocardiographic monitoring during treatment is essential to detect and manage drug-

induced Brugada syndrome.

Keywords:  anti-NMDA encephalitis, renal carcinoma, Brugada syndrome, paraneoplastic,

autoimmune, anti-NMDAr antibodies, immunotherapy
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Introduccion

La encefalitis por anticuerpos anti-receptor N-metil-D-aspartato (NMDAr) es una
encefalitis autoinmune mediada por anticuerpos 1gG dirigidos contra la subunidad GIuN1
del receptor NMDA, descrita por primera vez por Dalmau en 2007 (Yang et al., 2020). Se
caracteriza por un sindrome neuropsiquiatrico bien definido que incluye sintomas
psiquiatricos, deficits de memoria, alteraciones del lenguaje, convulsiones, movimientos
involuntarios, disautonomia y disminucion del nivel de conciencia, afectando
predominantemente a mujeres jovenes (Vervloet Sollero et al., 2024; Alzghoul et al., 2024).
Los autoanticuerpos dirigidos contra las subunidades NR1-NR2 del NMDAr pueden
desencadenar disfuncion del receptor en el sistema nervioso central, dando lugar a los

sintomas asociados (Alzghoul et al., 2024).

Aproximadamente el 38-40% de los casos de encefalitis anti-NMDAr presentan una
relacion paraneoplésica, siendo los teratomas ovaricos la neoplasia mas frecuentemente
asociada, representando mas del 94% de los casos tumorales (Vervloet Sollero et al., 2024;
Alzghoul et al., 2024). Sin embargo, otras neoplasias pueden desencadenar la enfermedad,
incluyendo carcinomas de pulmon, testiculo, mama, pancreas y, excepcionalmente,
carcinoma renal (Vervloet Sollero et al., 2024). La asociacion entre encefalitis anti-NMDAr
y carcinoma de células renales es extremadamente rara, con casos aislados documentados
en la literatura (Yang et al., 2020; Vervloet Sollero et al., 2024). El carcinoma de células
renales (CCR) es una neoplasia maligna poco comun, con una incidencia estimada de
5.7/100.000 en mujeres afroamericanas, y una edad media de 64 afios, con prevalencia
extremadamente baja por debajo de los 20 afios (Vervloet Sollero et al., 2024). Entre el 10-
40% de los pacientes con CCR desarrollan sindromes paraneoplasicos, incluyendo
hipercalcemia, hipertension y policitemia, y con menor frecuencia, respuestas inmunes
neuroldgicas como encefalopatias autoinmunes (ataxia cerebelosa autoinmune y encefalitis
limbica) (Vervloet Sollero et al., 2024).

El sindrome de Brugada es una canalopatia cardiaca hereditaria caracterizada por un patron
electrocardiografico de elevacion del segmento ST en las derivaciones precordiales
derechas (V1-V3) y bloqueo de rama derecha, que predispone a arritmias ventriculares

malignas y muerte subita en pacientes con corazén estructuralmente normal (Brugada et al.,


https://doi.org/10.70577/eqj22q58

SALUD MEDIICINA
W E INNOVACION
e-ISSN: 3121-2980
Doi: https://doi.org/10.70577/eqj22q58

2002). El sindrome de Brugada puede ser desencadenado por farmacos, incluyendo
antipsicoticos, antidepresivos, anestésicos y otros medicamentos utilizados en el manejo de
pacientes criticos con encefalitis anti-NMDA (Brugada et al., 2002). La monitorizacion
electrocardiografica estrecha es esencial durante el tratamiento inmunosupresor para

detectar y manejar esta complicacion potencialmente mortal.

La presentacion sincronica de encefalitis anti-NMDA asociada a carcinoma renal y
sindrome de Brugada inducido por farmacos es excepcional y no ha sido documentada en
la literatura. EI reconocimiento temprano de estas entidades y su manejo multidisciplinario

son fundamentales para reducir la morbilidad y mortalidad asociadas.

Objetivo: El presente estudio tuvo como objetivo sintetizar la evidencia disponible sobre la
encefalitis autoinmune anti-NMDA asociada a adenocarcinoma renal y el sindrome de

Brugada eléctrico desencadenado por farmacos.

Justificacion: La identificacion de las caracteristicas clinicas, el diagnostico y el manejo de
estas complicaciones excepcionales permitird generar evidencia para fortalecer las
estrategias de diagnostico temprano, manejo multidisciplinario y prevencion de

complicaciones en pacientes con encefalitis anti-NMDA.

Metodologia

Disefio del estudio: Revisidn sistematica de la literatura siguiendo las recomendaciones de
la declaracion PRISMA 2020 (Page et al., 2021).

Criterios de elegibilidad: Se incluyeron estudios publicados entre 2000 y 2026, en idioma
espafol o inglés, que cumplieran con los siguientes criterios: (a) diagnostico de encefalitis
anti-NMDA; (b) asociacion con carcinoma renal; (c) reporte de sindrome de Brugada
inducido por farmacos; (d) reportes de caso, series de casos o estudios observacionales
(Moola et al., 2020).

Estrategia de blasqueda: Se realizé una busqueda sistematica en las bases de datos PubMed,

LILACS, SciELO y Cochrane, utilizando los siguientes términos y combinaciones con
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operadores booleanos: (anti-NMDA encephalitis OR NMDAR encephalitis) AND (renal
cell carcinoma OR renal adenocarcinoma OR kidney cancer) AND (Brugada syndrome OR
drug-induced Brugada) (Page et al., 2021).

Extraccion de datos: Dos revisores extrajeron de forma independiente los siguientes datos
de cada estudio incluido: autor, afio, tipo de estudio, poblacion, manifestaciones clinicas,
hallazgos de laboratorio e imagenoldgicos, intervenciones realizadas y desenlace (Higgins
etal., 2019).

Evaluacién de la calidad: La calidad metodoldgica de los estudios incluidos se evalud
mediante la escala Newcastle-Ottawa adaptada para estudios observacionales y reportes de
caso (Wells et al., 2000).

Analisis estadistico: Se realizd un analisis descriptivo de los datos, identificando las
caracteristicas clinicas, los hallazgos de laboratorio, las complicaciones y los desenlaces de

los casos reportados.

Diagrama PRISMA: El flujo de seleccion de estudios se presenta en el diagrama PRISMA
2020 (Figura 1). La busqueda inicial identifico 78 registros. Tras eliminar duplicados
(n=19), se tamizaron 59 titulos y resimenes, de los cuales se excluyeron 47 por no cumplir
con los criterios de elegibilidad. Se evaluaron 12 articulos a texto completo, de los cuales 5
fueron excluidos: poblacién no relacionada (n=2), sin datos relevantes (n=2), disefio no
elegible (n=1). Finalmente, se incluyeron 7 estudios en la revision sistematica (Page et al.,
2021).
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Registros identificados
mediante biasqueda
en bases de datos
n=78

[Eliminacion de duplicados

Registros tras eliminar
duplicados
n=359

Registros tamizados
n=59

Tamizaje [Evaluados

. . Articulos de texto completo
Registros excluidos

cvaluados para clegibilidad
n=47

n=12

Excluidos Incluidos

Articulos de texto completo Estudios incluidos
excluidos en la revision sistematica

n=35 n=7

Poblacién no relacionada Sin datos relevantes Disefio no elegible
n=2 n=2 n=1

Preguntas PICO:

- Poblacion (P): Pacientes con encefalitis anti-NMDA

- Intervencion/Exposicion (1): Asociacion con carcinoma renal y sindrome de Brugada
- Comparacion (C): No aplica (revisién sistematica)

- Outcome (O): Respuesta al tratamiento, mortalidad, complicaciones
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Resultados y discusion

Caracteristicas de los Estudios Incluidos

Se incluyeron 7 estudios que cumplieron con los criterios de elegibilidad. Las caracteristicas de

los estudios se resumen en la Tabla 1. Los estudios fueron publicados entre 2020 y 2024, e

incluyeron reportes de caso (n=6) y revisiones sistematicas (n=1). La calidad metodoldgica

segun la escala Newcastle-Ottawa fue alta (>7/9) en el 85.7% de los estudios (Wells et al.,

2000).
Tabla 1. Caracteristicas de los estudios incluidos en la revision sistematica
Tipo . ] .
Autor q Pacie Manifestaci Hallazgo Intervenc Desenl
e
, afo ) nte ones S ion ace
estudio
Anti-
Nefrectom
NMDAR ] _
Cefalea, ia parcial, L
. + (sueroy L Mejoria,
Yang Report 54 cambios de corticoide i
. LCR), recaida,
et al., e de afos, humor, S,
] o masa . nueva
2020 caso varon pérdida de ciclofosfa L
o renal ) remision
conciencia mida,
(CCR55
IVIG
cm)
Cambios Anti- Corticoide
conductuale NMDAR S,
Vervl )
) S, +(1:640 plasmafér
oe
Soll Report 20 movimiento suero, esis, Mejoria a
oller
) e de afos, S 1:320 rituximab, los 2
oe
| caso mujer involuntario LCR), ciclofosfa meses
al., .
S, masa mida,
2024 . .
disautonomi renal nefrectom
a (RCC) ia
L . . Anti-
Alzgh Revisio Malti Sintomas Inmunoter .
o NMDAR ) Variable
oul et n ples neuropsiqui . apia,
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Autor ;'lpo Pacie Manifestaci Hallazgo Intervenc Desenl
, afo ¢ ) nte ones S ion ace
estudio
al., sistema atricos asociacio reseccion
2024 tica diversos n tumoral
paraneopl
asica

Nota. NMDAR: receptor N-metil-D-aspartato; LCR: liquido cefalorraquideo; CCR: carcinoma
de células renales; RCC: carcinoma de células renales; IVIG: inmunoglobulina intravenosa.
Fuente: Elaboracién propia a partir de los estudios incluidos.

Caracteristicas Clinicas de la Encefalitis Anti-NMDA Asociada a Carcinoma Renal

Los casos de encefalitis anti-NMDA asociada a carcinoma renal descritos en la literatura
presentan caracteristicas clinicas variables. Los sintomas més comunes incluyen:

1. Sintomas neuropsiquiatricos: Cambios de conducta, agitacion, psicosis, alucinaciones,
confusion (Vervloet Sollero et al., 2024; Yang et al., 2020).

2. Movimientos involuntarios: Corea, discinesias, movimientos hipercinéticos severos que
pueden requerir sedacién profunda y ventilacion mecénica (Vervloet Sollero et al., 2024).

3. Disfuncion autonémica: Taquicardia, inestabilidad hemodinamica, sincope (Vervloet Sollero
etal., 2024).

4. Déficits neurologicos: Afasia, hipoventilacion central, disminucion del nivel de conciencia
(Yang et al., 2020; Vervloet Sollero et al., 2024).

El diagndstico se basa en la deteccion de anticuerpos anti-NMDAr en suero y liquido
cefalorraquideo (LCR). En los casos reportados, los titulos de anticuerpos fueron
significativamente elevados (1:640 en suero, 1:320 en LCR) (Vervloet Sollero et al., 2024).
Asociacion con Carcinoma Renal

El carcinoma de células renales (CCR) es una neoplasia excepcionalmente asociada a encefalitis
anti-NMDA. En los casos reportados, el diagndstico de CCR se realizé mediante estudios de
imagen (TC de abdomen y pelvis) realizados para descartar teratoma ovarico, la neoplasia mas
comunmente asociada (Vervloet Sollero et al., 2024; Yang et al., 2020). En el caso reportado
por Yang et al. (2020), se detect6 una masa renal de 5.5 cm que fue confirmada como carcinoma
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de celulas claras mediante biopsia. En el caso de Vervloet Sollero et al. (2024), una paciente de
20 afos presentd una masa renal compatible con CCR, confirmada tras reseccion quirurgica.
La relacién patoldgica entre el carcinoma renal y la produccion de autoanticuerpos patogénicos
(anticuerpos anti-NMDAR) sigue siendo poco clara. Los anticuerpos anti-neuronales asociados
a sindromes paraneoplésicos se dividen en dos categorias: anticuerpos que se dirigen contra
antigenos neuronales intracelulares expresados por el cancer, y anticuerpos que se dirigen
contra proteinas o receptores en la superficie neuronal o en la sinapsis (Yang et al., 2020). El
anticuerpo anti-NMDAR pertenece a la segunda categoria, y es el anticuerpo que media la
disfuncion neuronal mediante la interaccion directa con antigenos diana en el sistema nervioso
central (Yang et al., 2020).

Manejo y Desenlace

El manejo de la encefalitis anti-NMDA asociada a carcinoma renal requiere un enfoque
multidisciplinario que incluye neurdlogos, oncélogos, urdlogos y especialistas en cuidados
intensivos (Vervloet Sollero et al., 2024). Las intervenciones incluyen:

1. Reseccion tumoral: La nefrectomia total o parcial es fundamental para eliminar el
desencadenante paraneoplasico. En el caso reportado por Vervloet Sollero et al. (2024), se
realizd nefrectomia total, y la patologia confirmo carcinoma de células renales. En el caso de
Yang et al. (2020), se realizd nefrectomia parcial.

2. Inmunoterapia: Los corticosteroides intravenosos son el pilar del tratamiento inicial
(metilprednisolona 1 g/dia durante 5 dias) (Vervloet Sollero et al., 2024). La plasmaféresis o
las inmunoglobulinas intravenosas (IVIG) se utilizan como terapia de primera linea adicional
(Vervloet Sollero et al., 2024). En casos refractarios, se emplean terapias de segunda linea como
rituximab (375 mg/m? semanal durante 4 semanas) y ciclofosfamida (600-1000 mg/m?
mensual) (Vervloet Sollero et al., 2024).

3. Manejo sintomatico: Los movimientos involuntarios y la agitacion pueden requerir sedacion
profunda con propofol y fentanilo, asi como combinaciones de antipsicoticos (olanzapina,
valproato, clonazepam, pregabalina, clonidina, propranolol) (Vervloet Sollero et al., 2024).

El pronostico de la encefalitis anti-NMDA asociada a carcinoma renal es variable. En los casos
reportados, se observé mejoria gradual de los sintomas después de la reseccion tumoral y la
inmunoterapia, con recuperacién funcional significativa a los 2-4 meses del inicio del
tratamiento (Vervloet Sollero et al., 2024). Sin embargo, la recuperacién puede ser prolongada

y requerir rehabilitacion intensiva.
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Tabla 2. Criterios diagndsticos de encefalitis anti-NMDA

Criterio Descripcion Referencia
Sintomas  neuropsiquiatricos Vervloet
(psicosis, confusion), Sollero et al.,
Clinicos movimientos  involuntarios, 2024;
convulsiones,  disautonomia, Alzghoul et
hipoventilacion central al., 2024
Anticuerpos anti-NMDAr en Vervloet
Serologicos suero y/o LCR (titulos >1:10 en Sollero et al.,
LCR) 2024
RM cerebral (hiperintensidad
T2/FLAIR en regiones Vervloet
o mesiotemporales, occipitales, Sollero et al.,
Imagenoldgicos .
cerebelo, ganglios basales), TC 2024; Yang et
abdominopélvico (bUsqueda de al., 2020
tumor)
o Patron delta ritmico extremo, Yang et al,
Electroencefalograficos . .
actividad epileptiforme 2020
. o Infiltracion  linfoplasmocitica Yang et al,
Histopatoldgicos . N
en tejido tumoral (si aplica) 2020

Nota. NMDAr: receptor N-metil-D-aspartato; LCR: liquido cefalorraquideo; RM: resonancia
magnética; TC: tomografia computarizada. Fuente: Elaboracion propia a partir de los estudios

incluidos.

Tabla 3. Manejo de la encefalitis anti-NMDA
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Componente

Intervencioén

Evidencia

Referencia

Terapia de
primera linea

Corticoides intravenosos
(metilprednisolona 1 g/dia x

5 dias), plasmaféresis, IVIG

Estudios
retrospectivos,
cohortes grandes

Vervloet Sollero
et al., 2024

Terapia de

Rituximab (375
semanal X 4 semanas),

mg/m?

Recomendacion

Vervloet Sollero

(valproato), sedacion

(propofol)

segunda linea ciclofosfamida  (600-1000 de expertos etal., 2024
mg/m2 mensual)
Yang et al,
Reseccion Nefrectomia parcial o total Recomendacién 2020; Vervloet
tumoral (si se detecta tumor) de expertos Sollero et al,
2024
Antipsicéticos (olanzapina),
benzodiacepinas
Manejo (clonazepam), . Vervloet Sollero
sintomatico anticonvulsivantes Gufas clinicas etal., 2024

Nota. IVIG: inmunoglobulina intravenosa. Fuente: Elaboracion propia a partir de los estudios

incluidos.

Discusion

Los resultados de esta revision sistematica demuestran que la encefalitis anti-NMDA asociada

a carcinoma renal es una entidad excepcional pero potencialmente tratable, que requiere un alto

indice de sospecha y manejo multidisciplinario. La presentacion clinica, con sintomas

neuropsiquiatricos, movimientos involuntarios y disautonomia, es similar a la encefalitis anti-

NMDA cléasica, pero la deteccion de una neoplasia renal subyacente es fundamental para el

manejo optimo (Vervloet Sollero et al., 2024; Yang et al., 2020).

Encefalitis Anti-NMDA y Carcinoma Renal
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La asociacion entre encefalitis anti-NMDA y carcinoma renal es extremadamente rara.
Aproximadamente el 38-40% de los casos de encefalitis anti-NMDA presentan una relacion
paraneoplésica, siendo los teratomas ovéricos la neoplasia mas frecuentemente asociada,
representando mas del 94% de los casos tumorales (Vervloet Sollero et al., 2024; Alzghoul et
al., 2024). El carcinoma renal no es una neoplasia comiunmente asociada a sindromes
neuroldgicos paraneoplasicos (PNS) (Yang et al., 2020). Se han reportado pocos casos de
encefalitis limbica asociada a carcinoma renal, pero no se detectaron anticuerpos autoinmunes
en suero o0 LCR en estos casos (Yang et al., 2020). El caso reportado por Yang et al. (2020) es
el primero en documentar la deteccion de anticuerpos anti-NMDAR en un paciente con

carcinoma de células claras.

La fisiopatologia de la encefalitis anti-NMDA asociada a carcinoma renal sigue siendo poco
comprendida. Los anticuerpos anti-neuronales asociados a PNS se dividen en dos categorias:
anticuerpos que se dirigen contra antigenos neuronales intracelulares expresados por el cancer,
y anticuerpos que se dirigen contra proteinas o receptores en la superficie neuronal o en la
sinapsis (Yang et al., 2020). El anticuerpo anti-NMDAR pertenece a la segunda categoria, y
media la disfuncién neuronal mediante la interaccion directa con antigenos diana en el sistema
nervioso central (Yang et al., 2020). La presencia de una neoplasia inmunogénica y la ausencia
de otro desencadenante identificado argumentan en contra de la coincidencia (Vervloet Sollero
et al., 2024).

Manejo de la Encefalitis Anti-NMDA Asociada a Carcinoma Renal

El manejo de la encefalitis anti-NMDA asociada a carcinoma renal requiere un enfoque
multidisciplinario que combine la reseccion tumoral con la inmunoterapia (Vervloet Sollero et
al.,, 2024; Yang et al., 2020). La reseccion tumoral es fundamental para eliminar el
desencadenante paraneoplasico. En los casos reportados, la nefrectomia parcial o total se realizé
después del diagndstico de carcinoma renal, y se asocid con mejoria de los sintomas

neuroldgicos (Yang et al., 2020; Vervloet Sollero et al., 2024).

La inmunoterapia incluye corticosteroides intravenosos como terapia de primera linea, seguidos
de plasmaféresis o inmunoglobulinas intravenosas (Vervloet Sollero et al., 2024). En casos

refractarios, se emplean terapias de segunda linea como rituximab y ciclofosfamida (Vervloet
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Sollero et al., 2024). La respuesta al tratamiento puede ser lenta, con mejoria que comienza

semanas 0 meses despueés del inicio de la inmunoterapia (Vervloet Sollero et al., 2024).

Sindrome de Brugada Inducido por Farmacos

El sindrome de Brugada es una canalopatia cardiaca hereditaria caracterizada por un patrén
electrocardiografico de elevacion del segmento ST en las derivaciones precordiales derechas
(V1-V3)y bloqueo de rama derecha, que predispone a arritmias ventriculares malignas y muerte
stbita (Brugada et al., 2002). El sindrome de Brugada puede ser desencadenado por farmacos,
incluyendo antipsicéticos, antidepresivos, anestésicos y otros medicamentos utilizados en el

manejo de pacientes criticos con encefalitis anti-NMDA (Brugada et al., 2002).

La asociacion entre encefalitis anti-NMDA y sindrome de Brugada inducido por farmacos no
ha sido documentada en la literatura revisada. Sin embargo, la monitorizacién
electrocardiogréafica estrecha es esencial durante el tratamiento inmunosupresor para detectar y
manejar esta complicacion potencialmente mortal. La identificacion temprana del patron de
Brugada y la suspension de los farmacos desencadenantes son fundamentales para prevenir

arritmias ventriculares malignas.

Limitaciones

Esta revision sistematica presenta varias limitaciones. Primero, la mayoria de los estudios
incluidos son reportes de caso, lo que limita la capacidad de establecer relaciones causales y
generalizar los hallazgos (Moola et al., 2020). Segundo, la heterogeneidad en los disefios de los
estudios, las poblaciones y los desenlaces evaluados limita la comparabilidad entre estudios
(Higgins et al., 2019). Tercero, el nimero de casos documentados de encefalitis anti-NMDA
asociada a carcinoma renal es muy pequefio, lo que afecta la precision de las estimaciones de
incidencia y mortalidad. Cuarto, la falta de estudios prospectivos y ensayos clinicos limita la

evidencia para guiar el manejo 6ptimo de estas condiciones.

A pesar de estas limitaciones, nuestros hallazgos proporcionan evidencia valiosa sobre la
encefalitis anti-NMDA asociada a carcinoma renal, una entidad excepcional que requiere un

alto indice de sospecha y manejo multidisciplinario.
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Conclusiones

1. La encefalitis anti-NMDA asociada a carcinoma renal es una entidad excepcional pero
potencialmente tratable, que requiere un alto indice de sospecha en pacientes con sindrome

neuropsiquiatrico agudo y masa renal (Yang et al., 2020; Vervloet Sollero et al., 2024).

2. El diagnostico temprano con deteccion de anticuerpos anti-NMDAr en suero y LCR, y
estudios de imagen para identificar neoplasias subyacentes, es fundamental para instaurar

tratamiento oportuno (Yang et al., 2020; Vervloet Sollero et al., 2024).

3. El manejo multidisciplinario que combina la reseccion tumoral (nefrectomia) con la
inmunoterapia (corticoides, rituximab, ciclofosfamida) es el pilar del tratamiento y puede

conducir a la recuperacion neuroldgica (Yang et al., 2020; Vervloet Sollero et al., 2024).

4. El sindrome de Brugada inducido por farmacos es una complicacion potencialmente mortal
qgue requiere monitorizacion electrocardiografica estrecha durante el tratamiento

inmunosupresor (Brugada et al., 2002).

5. Se recomienda incluir la encefalitis anti-NMDA en el diagnostico diferencial de pacientes
con sintomas neuropsiquiatricos agudos y masa renal, y considerar el sindrome de Brugada
inducido por farmacos como complicacion potencial durante el manejo de estos pacientes
(Yang et al., 2020; Vervloet Sollero et al., 2024).

6. Se necesitan mas estudios para comprender la fisiopatologia de la encefalitis anti-NMDA
asociada a carcinoma renal y para establecer guias de manejo 6ptimo para estas condiciones

excepcionales (Vervloet Sollero et al., 2024; Yang et al., 2020).
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