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RESUMEN — B

v La Cloroquina (un antimalarico derivado de la quinolona) es utilizado en el’
tratamiento de las enfermedades reuméticas autoinmunes. Uno de los efectos secundarios
indeseables de este medicamento ¢s la retinopatia,

Existen pocos estudios que establezcan la frecuencia de la retinopatia por
cloroquina en la edad pedidtrica, y no se¢ ha documentado con certeza la relacion de la
dosis acumulada de cloroquina y el tiempo de exposicion a la misma con la aparicién de
retinopatia.

El objetivo de este estudio fué conocer la prevalencia de retinopatia secundaria a
cloroquina en los pacientes pedidtricos con enfermedad reumatica autoinmune atendidos
en ¢l Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo XXI y los factores que se¢
correlacionan con la aparicién de la retinopatia.

Se revisaron un total de 244 expedientes de pacientes atendidos en el servicio de
Reumatologia ¢ Inmunologia del Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacional Siglo
XXI. , en un lapso comprendido de Enero de 1992 a Septiembre de 1993,

Se encontré que el 21.54% (n=53) de estos pacientes recibieron cloroquina céc;rho
parte de su tratamiento, utilizandose especificamente en los casos de Lupus Eritematoso
Sistémico (LES) , Artritis Reumatoide Juvenil (ARJ) y Dermatopolimiositis.

De los 53 pacientes tratados con cloroquina el 7.54% (n=4) presentaron
retinopatia secundaria al uso de este medicamento. Al estratificar por padecimientos, se
observd que solo se presenté en ARJ y en LES con una frecuencia de 6.7% y 9.5%
respectivamente. El diagnéstico se conirmé en todos los casos por fluorangiografia.

Se encontré que ni la dosis acumulada ni el tiempo de exposicién al medicamento
fueron determinantes en la aparicion de esta patologia, unicamente sc encontraron como
factores comiines que todos los pacientes con retinopatia fueron del sexo femenino y eran
adolescentes.



ANTECEDENTES

La Quinolona es un antimaldrico el cual se obtiene de la corteza del-arbol
Peruvian cinchona, se utilizé inicialmente en el siglo XVII por los misioneros Jesuitas.
para tratamiento de la fiebre. No fué sino hasta 1820 en que Pelletier y Caventau aislaron
sus principios activos (Quinina y Cinchonina) , posteriormente en 1894 se probd su
utilidad en ¢l manejo de enfermedades reumaticas (1).

La Cloroquina es un derivado sintético de la Quinolona , fué sintetizada por un
quimico aleman a finales de la Segunda Guerra Mundial. En 1954 Pillsburg y Jacobson
reportaron los primeros casos de Lupus Eritematoso Sistémico (LES) tratados con
cloroquina obteninedose buenos resultados (2,3). En 1957 Bagnall reportd su utilidad en
el tratamiento® de Artritis Reumatoide Juvenil (ARJ), obteniendo remision de la
sintomatologia hasta en un 36% de los casos (1,2).

Desde 1957 a la fecha se ha reportado el dafio a la retina ocasionado por
cloroquina (4-6), en algunos casos la lesién se ha relacionado con la dosis acumulada del
medicamento (4-6). En otros estudios se relacion6é al tiempo de exposicion (4-10).
También se ha’documentado que la dosis por dia es un factor determinante de lesién
macular (11).

La prevalencia de retinopatia por cloroquina se ha reportado inferior a 7% cuando
se administra a dosis de 4mg/kg/dia o bien 250mg/dia (10-12).

La incidencia de retinopatia asociada a cloroquina es baja, menos de 300 pacientes
se han descrito en la literatura mundial hasta 1988, lo que quizds se deba a un
seguimiento inadecuado de los pacientes ya que es hasta fechas recientes cuando se
normo el seguimiento oftalmolégico semestral como parte del manejo del paciente con
enfermedad reumatica autoinmune que recibe cloroquina como parte de su tratamiento. Se
ha reportado una frecuencia que varia desde menos de 0.001% hasta més del 40% en
adultos con enfermedades reuméticas autoinmunes (12-14).

Otras alteraciones oculares reportadas en los pacientes que reciben cloroquina son:
Diplopia, pérdida del reflejo de acomodacion y depésitos corneales, estos vltimos se han
descrito desde 1958 (15,16), estos depdsitos se localizan en el epitelio basal y se
componen de sales de cloroquina, los pacientes pueden permanecer asintomaticos por
tiempo prolongado o unicamente presentar un halo alrededor de fuentes luminosas (1-3).

La Cloroquina puede también ocasionar otros efectos colaterales a diferentes
niveles: gastrointestinal. neuromuscular, cutineo. cardiaco y médula 6sea.



Mecanismo de accién:

Los mecanismos de accién de la cloroquina son: Disminuir la actividad de varias

enzimas, principalmente la fosfolipasa A; estabilizar la membrana lisosomal impidiendo -

con esto la liberacién enzimdtica, inhibir la quimiotaxis de los polimorfonucleares y los
fagocitos e inhibir la liberacion de leucotrienos por lo que el efecto final es anti-
inflamatorio y de modulacién de las vias de respuesta inmune. Finalmente, la cloroquina

puede inhibir la replicacion de algunas bacterias y brindar proteccion contra infecciones
virales (1,2).

Daiio a la retina: -

Los fotorreceptores de la retina son completamente dependientes de 1a integridad
del epitelio pigmentado. Los granulos del epitelic pigmentado son de color negro, lo cual
forma un espectro que absorbe completamente la luz, Es posible que los radicales libres
estabilizadores sirvan como detoxificadores de productos fotoquimicos. Se ha establecido
que en los granulos de melanina la cloroquina se concentra intensamente y puede

permanecer ahi depositada por afios, por lo que el daiio a la retina puede aparecer tiempo. . -

después de haberse suspendido el tratamiento (17). La histopatologia de la retinopatia
muestra que el dafio ocurre inicialmente en el epitelio pigmentado con degeneracién
secundarta de los fotorreceptores. Al unirse la melanina al epitelio pigmentado
probablemente se desactiven los mecanismos normales de la retina para defenderse de la
luz. Esta teoria puede explicar el porque el dafio de produce inicialmente en la zona
macular y perimacular, ya que la luz se enfoca y concentra en estas areas. El dafio
reversible o permanente de los fotorreceptores resulta del tiempo de exposicion a la luz
ain a intensidad normal. El dafio final es la pérdida de la vision central y el
estrechamiento periférico de los campos visuales (4,5,10,15). Otros autores sugieren que
el dafio es directamente sobre los fotorreceptores y no el resultado de el depdsito de
cloroquina en el epitelio pigmentado (4). Una lesion temprana puede ser solo la presencia
de edema macular,el cual puede ser dificil de detectar por los métodos de estudio
oftaimolégico convencionales. Los hallazgos oftalmolégicos son principalmente: pérdida
del reflejo de la fovea y la pigmentacion irregular o aumentada de 1a mécula. Cuando se
encuentra un escotoma rojo central o pericentral se debe pensar en un estado de
premaculopatia, si se observa un escotoma denso central el dafio es irreversible. En el
examen subjetivo se puede encontrar disminucion de la agudeza visual, escotoma central
o pericentral, alteracién en la percepcion de los colores y por otro lado, no presentan
alteracion en la adaptacion a la obscuridad, lo que permite distinguirla de la refinitis
pigmentosa (1,4).

Los exdmenes oftalmoldgicos con los que se cuenta para realizar el diagnéstico
son: Agudeza visual, discriminacion de colores, campimetria, rejilla de Amsler, prueba de



Dazzle, electroretinografia y el diagnostico de certeza se realiza con la fluorangiografia
(4,12,18-21).

Se recomienda que el estudio oftalmoldgico se realice con una periodicidad de
cuando menos cada seis meses para detectar la lesién en forma temprana y suspéider
oportunamente el tratamiento con cloroquina antes de que la lesion macular sea
irreversible (22). e

El diagnéstico diferencial es con otras alteraciones oftalmolégicas producidas por
la propia enfermedad reumatoldgica (1,2,5),como son: (i) LES : Produce signos de
oclusioén arteriolar, como complicacién puede presentar retinopatia hipertensiva e
inclusive retinopatia proliferativa. (ii) ARJ: - Produce uveitis insidiosa crénica con
complicacion en segmento anterior. (iii) Dermatopolimicsitis: La maculopatia se
caracteriza por la presencia de miltiples manchas blanquecinas irregulares con aspecto
algodonoso en rama, asi como hemorragias en flama,




JUSTIFICACION

Se han publicado pocos estudios en los cuales se reporte la prevalencia de::: -

retinopatia secundaria- al uso de Cloroquina en pacientes con enfermedades- reumaticas
autoinmunes. Ademas, esto se ha investigado en grupos pequefios y casi exclusivamente
en adultos, por lo que consideramos conveniente realizar dicha investigacion en pacientes
pediatricos.

Algunas evidencias seiialan que la retinopatia secundaria al uso de cloroquina
puede aparecer desde los 3 meses de tratamiento hasta inclusive un afio después de
suspendido el mismo, por lo que nos parece interesante explorar estas evidencias en los
pacientes atendidos en el Hospital de Pediatria del Centro Médico Nacionai Siglo XXL.

Otros reportes en adultos relacionan la presencia de esta complicacion con la dosis
. total acumulada. Sin embargo, no existen estudios en pacientes pedidtricos, por lo que
consideramos importante evaluar esta variable en los nifios con enfermedad reumitica
autoinmune que reciben clorequina,

Una vez que conozcamos la frecuencia de retinopatfa secundaria a cloroquina en
el paciente pediatrico y la participacién de otras variables tales como: Dosis diaria, dosis
acumulada y tiempo de exposicion a la cloroquina seta factible entonces normar
conductas tales como programar la periodicidad con la que sera conveniente realizar el
estudio oftalmolé6gico para detectar esta complicacién en forma temprana y evitar que se-
produzca una lesion irreversible.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

1.- ¢ Cual es la prevalencia de retinopatia secundaria al uso de cloroquina en los pacientes
reumatoldgicos del Hospital de Pediatria del CMN Siglo XXI ?

2.~ ¢ Cuil es la frecuencia de esta complicacion en cada una de las enfermedades
reumatoldgicas de los pacientes pedidtricos que reciben cloroquina ?

3.- ¢, Cudl es la dosis acumulada de cloroquina en el paciente pedidtrico con enfermedad
.. reumdtica autoinmune que presenta retinopatia ?.

4.- ; Cudl es el tiempo de exposicion a cloroquina en el paclente pedlétnco con
enfermedad reumatica autoinmune que presenta retinopatia ?.

HIPOTESIS

Nuestra hipotesis fué:

Debido a que se trata de un estudio descriptivo sobre una prevalencia no conocida
y no de un estudio de contrastacién no se requiere de la formulacién de una hipétesis.



OBJETIVOS o

1.- Establecer la prevalencia de retinopatia secundaria al -uso de cloroguina en los
pacientes pediitricos con enfermedades reumatolégicas.

2.- Establecer la prevalencia de dicha complicacién de acuerdo a las diferentes
enfermedades reumatolégicas.

3.- Establecer la dosis acumulada de cloroquina en pacientes con enfermedad reumadtica
autoinmune que presentan retinopatia secundaria

4.- Establecer el tiempo de exposicién a cloroquina en pacientes con enfermedad
reumdtica autoinmune que presentan retinopatia secundaria. -



MATERIAL Y METODOS

LUGAR:-DE-ESTUDJO:. Unidad de Investigacion-Médica en Inmunologia. Laboratorio- -
de Autoinmunidad y el Departamento de Inmunologia y Reumatologia del Hospital de
Pediatria del CMN Siglo XXI

DISENG: Observacional, retrospectivo, transversal.

DEFINICION OPERATIVA DE VARIABLES:

a) Universales:
-Edad: Se tomararon los afios cumplidos desde el nacimiento, el dato se obtuvo
del expediente clinico.
-Escala de medicion : De razén
-Sexo: Caracteristicas fenotipicas del paciente; el dato se obtuvo del
expediente clinico
-Escala de medicién: Nominal

b) Dependiente :
-Retinopatia por Cloroquina: Lesion en retina catacterizada por disminucién
del campo visual, alteracion en la percepcion de los colores, pigmentacion
granular en la periferia de la macula. El diagnéstico se obtuvo de la evaluacion
oftalmolégica consignada en el expediente clinico.
-Escala de medicion: Nominal

¢) Independiente :
-Tratamiento con cloroquina: Se tomaron del expediente clinico los datos de
fecha de inicio, dosis y tiempo de administracién del mismo.
-Escala de medicion: Nominal -



CARACTERISTICAS DEL GRUPO DE ESTUDIO:

a) Criterios de inclusion:
-Pacientes de 1 a 16 afios de edad
-Pacientes de ambos sexos
-Pacientes que recibieron cloroquina como parte de su tratamiento
-Pacientes con diagndstico de LES.
El diagnostico de LES se establecid en base a la presencia de 4 o mas
criterios de clasificacion de la enfermedad de la Asociacién Americana
de Reumatismo (ARA). (21).
-Pacientes con diagndstico de ARJ.
El diagnostico de ARJ se estableci6 en base a la presencia de 4 0 mis
criterios de clasificacién de la enfermedad de la Asociacion Americana
de Reumatismo (ARA) (22).
-Pacientes con diagnéstico de Dermatopolimiositis.
' El diagnostico de Dermatopolimiositis se establecio en base a
los criterios descritos por Bohan y Peter (23).

b) Criterios de no inclusion :
-Presencia de retinopatia previa al uso de cloroquina
-Pacientes sin evaluacién oftalmolégica
-Pacientes con resultado dudoso de la exploracién oftalmolégica

TAMANO DE LA MUESTRA

Debido a que se estudio el total de poblacién pedidtrica atendida en el servicio de
Inmunologia y Reumatologfa del Hospital de Pediatria del CMN Siglo XXI no se requirié
cdlculo del tamaiio de muestra.

ANALISIS ESTADISTICO:

Se utiliz6 analisis univariado de razones y proporciones para establecer la
prevalencia de la retinopatia por cloroquina.

DESCRIPCION GENERAL DEL ESTUDIO:

Se recabaron los datos de los pacientes con enfermedades reumaticas autoinmunes
de los expedientes clinicos: Entidad nosolégica, tratamiento, complicaciones y
evaluaciones del servicio de Oftalmologia a traves de un formato (Anexo 1).
Posteriormente se realizé el andlisis estadistico de los resultados y las conclusiones de la
investigacion,



El estudio fué Hlevado a cabo por el investigador (tesista) a traves de la consulta de
los expedientes clinicos en el Archivo clinico del Hospital de Pediatria del Centro Médico
Siglo XX1. Posteriormente con la asesoria del tutor, del asesor metodolégico y del asesor
oftaimolégico se realizo el analisis de los resultados y las conclusiones. —

ASPECTOS ETICOS

o

El estudio fué un analisis retrospectivo por lo que no requirio carta de aceptacion.




RESULTADOS

- Se revisaron un total de 244 expedientes de pacientes atendidos de Enero de 1992
a Septiembre de 1993 en el Servicio de Inmuneclogia y Reumatologia del Centro Médico
Nacional Siglo XXI. La muestra consisti6 en 125 mujeres y 119 hombres (Fig. 1), con
edades que variaron de 5 meses a 19 afios con una media de 12.10 afios y una DS de 4.3
afios.

En la figura 2 se presentan las diferentes enfermedades reumaticas autoinmunes
encontradas en el estudio, se puede observar que el mayor porcentaje lo constituye la
Artritis Reumatoide Juvenil (ARJ) con 43 casos (17.5%), seguido por las
inmunodeficiencias (IgA, IgE.etc) en 38 casos (15.4%), Lupus Eritematoso Sistémico
(LES) con 34 casos (14.6%), Uveitis con 14 casos (5.7%), Espondiloartropatias fueron 7
casos (2.8%), Dermatopolimiositis en 4 casos (1.6%) y otros en el 42.3% de los casos
entre los que se encuentran: Granulomatosis de Wegener, Enfermedad de Kawasaky,
Purpura trombocitopénica idiopitica , Esclerosis, Ataxia telangiectasia, Artritis reactiva,
Fiebre reumatica, etc.arte del tratamiento en LES , ARJ y Dermatopolimiositis ocupa un
porcentaje importante en el manejo de estos pacientes (61.8 % , 69.8% y 50% -
trespectivamente) . La dosis de Cloroquina utilizada varié de 75 a 225 mg/ dia con una
media de 154.23 mg/dia y DS de 44 mg/dia. El tiempo de exposicién al medicamento
varié de 1 a 42 meses con una media de 13.74 meses con una DS de 10 meses, y la dosis
acumulada resultante varié de 2.4 a 204 gramos con una media de 60.34 gr y DS de 46 gr.

La distribucion por sexos en las principales enfermedades reumaticas autoinmunes
estudiadas (LES, ARJ y Dermatopolimiositis) se presenta en la figura 3, donde se puede
observar que existe un predominio del sexo femenino excepto en la Dermatopolimiositis
donde se observa una relacion 1:1. En cuanto a la edad encontramos lo siguiente; En LES
las edades variaron de 6 a 14 aflos,con una media de 13.6 afios y DS de 3.3 afios, en los
pacientes de ARJ vario de 5 meses a 17.5 afios de edad con una media de 11.13 afios y DS
de 4.5 aiios y finalmente, en los pacientes de Dermatopolimiositis vari6 de 3 a 12 afios de
wodad, con una media de 7.5 afios y una DS de 5 afios de edad.

En la figura 4 se pueden observar las principales manifestaciones de los pacientes
con Lupus Eritematoso Sistémico atendidos en el Hospital de Pediatria del Centro Médico
Nacional Siglo XXI. Como se puede ver, la principal afeccion es a nivel renal (50%),
seguido por afeccidn articular (20.6%), neurologica (14.7%)hematolégica (5.9%),
mucocutanea (5.9%) y serosa (2,9%).



Por otro lado, fa figura 5 muestra la frecuencia en las presentaciones de Artritis
Reumatoide Juvenil de los pacientes atendidos en el Servicio de Reumatologia del
Hospital de Pediatria del CMN Siglo XXI, Podemos observar que el mayor potcentaje lo
ocupa el tipo poliarticular con un 58.1%, seguido de sistémica con un 32 6% y
oligoarticular con 9.3%

De los 244 pacientes analizados se encontré que 53 (21.7%) habian o estaban - -

recibiendo cloroguina como parte de su tratamiento (Fig. 6) . Como se puede observar en
la figura 7 el uso de cloroquina como parte del tratamiento en LES, ARJ y
Dermatopolimiositis ocupa un porcentaje importante en el manejo de estos pacientes
(61.8%), 69.8% y 50% respectivamente). La dosis de Cloroquina utilizada varié de 75 a
225 mg/dia con una media de 154.23 mg/dia con una DS de 44 mg/dia. El tiempo de
exposicion almedicamento varié de 1 a 42 meses con una media de 13.74 meses y una DS
de 10 meses. La dosis acumulada resultante varié de 2.4 a 240 gramos con una media de
60.34 gramos y una DS de 46 gr.

Al analizar las dosis utilizadas en LES y ARJ no se observa diferencia en cuanto a
la dosis por dia (varié de 75 a 225mg/dia con una media de 155mg/dia),ni en el tiempo de
exposicion al medicamento(que vari6 de 1 a 42 meses,con una media de 11 meses)

Cuatro de los 53 pacientes que recibieron cloroquina presentaron retinopatia en
forma secundaria al uso del medicamento (7.5%) como se puede observar en las figuras 8
y 9. En la figura 10 se presenta la prevalencia de retinopatia en los pacientes con LES y
ARJ que recibiecron cloroquina como parte de su tratamiento (n= 21 y n= 30
respectivamente) ,siendo en el 9.5% de los casos de LES y en ¢l 6.7% de los pacientes
con ARJ , como-se puede observar estos porcentajes son mayores que los reportados en la
literatura hasta la actualidad.

El cuadro No.l1 presenta las caracteristicas de los pacientes que presentaron
retinopatia, Al realizar el andlisis de estos casos no sc encontré relacion de esta alteracion
con la dosis de cloroquina acumulada que varié6 de 16.35g a 86.25g (Fig. i1) , sin
embargo, es interesante notar que en los pacientes con LES la retinopatia se presenté con
dosis acumuladas bajas en tanto que en los pacientes de ARIJ se requirié de dosis
acumuladas mayores para presentar la retinopatia. Tampoco se encontrd relacion con el
tiempo de exposicién al medicamento (Fig. 12) ya que este varié de 5 a 21 meses,

“.también en este punto puede observarse que la retinopatia se present6é mas tempranamente -

en los pacientes con LES que en los de ARJ. Estos datos nos sugieren la probable
existencia de factores predisponentes entre los cuales debe descartarse por ejemplo el
genético (HLA).



DISCUSION T

En 1954 aparecié el primer informe sobre el beneficio de la Cloroquina en
pacientes con LES. Posteriormente, en 1957 se reportd su utilidad en pacientes con ARJ,
desde entonces, es una prdctica comun el uso de este medicamento considerado como
inductor de remision en el tratamiento de pacientes con ARJ y en enfermedades
reumaticas autoinmunes, especialmente en LES con manifestaciones dérmicas y
articulares (12). Sin embargo, no existen estudios de retinopatia secundaria al uso de
cloroquina en poblaciéon pediatrica ni en poblecion mexicana por lo que nos parecio
interesante explorar en una combinacién de estas dos variables la frecuencia y las otras
variables relacionadas con este fenémeno,

Fuld en 1959 reporté una frecuencia de 1% sobre una poblacién de 100 pacientes.
En contraste, Voipio y Karkalaine reportaron una frecuencia de 18% en 68 pacientes que
recibieron cloroquina (13) y en un estudio mas reciente de 1985 se reportd una frecuencia
de 15.38% de una poblacién de 39 pacientes. En el estudio que realizamos en nuestro
hospital encontramos una frecuencia de 7.5% en' 53 pacientes que recibieron este ..
medicamento. Mas alin, al estratificar por enfermedades encontramos que las frecuencias
fueron de 6.7% en 28 pacientes para ARJ y de 9.7% de 19 pacientes con LES.

A pesar de que la retinopatia secundaria a cloroquina ha sido reportada como poco
comun por algunos autores (un caso por 1000-2000 pacientes) (13), nuestro estudio
retrospectivo sefiala que 2 pacientes de 28 con ARJ y 2 pacientes de 19 con LES
presentaron esta complicacién, lo que nos obliga a considerar este efecto secundario
indeseable como un problema grave si pensamos en el extenso uso de la cloroquina por el
clinico que maneja este tipo de padecimientos. Mas adn, sugerimos una exdmen
oftalmolégico cuidadoso de la mécula antes de iniciar tratamiento con cloroquina y .
posteriormente cada 3 meses durante el primer afio ya que actualmente se realiza cada 6
meses; Hay que recordar que los cambios maculares pueden ser un buen indice de
~ toxicidad en retina cuando la agudeza visual ain no se ha modificado (20) y que le
‘degeneracién de la retina producida por la cloroquina puede sér reversible si se-
diagnostica en las etapas tempranas (5, 24-27)

Existe controversia en la informacién acerca de la asociacién de la retinopatia
secundaria al uso de cloroquina con la désis acumulada. Algunos autores han reportado
esta asociacion (4-6). Otros sin embargo, no han encontrado asociacién alguna (11)
resultados que concuerdan con nuestro estudio en el que no se encontrd asociacion entre
la désis acumulada y la retinopatia por cloroquina. Sin embargo, los pacientes LES
presentaron este efecto secundario indescable a désis acumuladas mas bajas que en los



pacientes con ARJ. A pesar de que las ddsis acumuladas de los dos pacientes con
retinopatia se encontraron dentro de los valores de la media y dos desviaciones estandar
del resto de la poblacién con LES que se encuentra bajo el mismo tratamiento sugiriendo
algin factor predisponente para padecer esta complicacion entre las que puede estar:
asociacién a otros medicamentos o factores genéticos HLA etc. o bien como se ha
reportado previamente variaciones individuales en la tolerancia a esta droga (5, 11).

Otros estudios han relacionado tiempo de exposicién con la aparicién de Ia
retinopatia por cloroquina (4-10) aunque existen otros reportes que concuerdan con
nuestros ‘resultados (11) en donde no encontramos esta asociacidon. Sin embargo,
observamos un fendmeno curioso: los pacientes con LES desarrollaron maculopatia
tempranamente sugiriendo tambien idiosincracias individivales o algin factor
predisponente (5,-11). En contraste, los pacientes con ARJ que desarrollaron retinopatia
fue tardiamente en el tiempo.

Nuestro estudio ne pudo correlacionar dosis/dia con la presencia o no de
maculopatia ya que los pacientes que la desarrollaron se encontraban con dosis similares
a aquellos que no la desarrollaron 154 mg mas menos 44mg por dia sugiriendo que esta
variable no juega un papel relevante en el desarrollo de esta complicacion. la désis fué
calculada de acuerdo a la literatura désis diaria de 4 mg/Kg/dia o bien de 100 mg/mz2/dia
an.

En conclusién: existen algunos estudios sobre la frecuencia de retinopatia
secundaria al uso de clorequina en pacientes con enfermedades reumdticas autoinmunes
en adultos (1-8, 11, 20) entre las que se encuentran frecuencias que varian desde 1% a
20%. Nosotros encontramos solo un estudio en nifios hecho en Finlandia donde reportan
una frecuencia de 48%, tambien encontraron que esta manifestacién se presenté en los
primeros 12 meses de tratamiento en nifios (I1) por lo que sugerimos un exdmen
oftalmolégico cuidadoso de la macula antes de iniciar tratamiento con cloroquina y
posteriormente cada 3 meses durante el primer aiio ya que actualmente se realiza cada 6
meses recordando que los cambios maculares pueden ser un buen indice de toxicidad en
retina aun cuando no se ha modificado la agudeza visual (20), y la exploracién de fondo
de ojo obligatoria para los médicos reumatdlogos en cada consulta ya que Ia degeneracion
de la retina producida por la la cloroquina puede ser reversible si se diagnostica en las
etapas tempranas (5, 24-27)
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ANEXO1

FORMATO DE RECOLECCION 'DE DATOS

Nombre:

Cédula:
Edad :
Sexo :
Peso :
Talla:

Diagnéstico:

Datos clinicos:

Examenes de laboratorio:

Tratamiento con Cloroquina: 51 . NO ..

Fecha de inicio de tratamiento :

Fecha de suspensi6n del tratamiento

Exdmen oftalmoldgico previo al inicio de tratamiento: St
Retinopatia : SI NO
Fecha de diagnéstico:

Fecha de ultima consulta oftalmolégica :

NO

Fecha de tltima consulta en Reumatologia :

Otros medicamentos utilizados en el tratamiento:

Medico: Fecha:




Distribucion por sexos

Pacientes atendidos en el
~ Servicio de Inmunologia y Reumatologia

Femenino-
51.2%
Masculino
48.8%
L4
2%
2
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»
=B
,; 2
. . ]
~ Hospital de Pediatria CMN Siglo XXI. 2




Distribucion de padecimientos
Servicio de Inmunologia y Reumatologia

Inmuno- N
deficiencias  Uveitis
15.4%

LES & 00
14 6%\ 2 0888888%88880
. puieleesleloloelole elo /el s e,
O000000VO000O0O0! .
: B Espondilo-
Dermato- artropatias
polimiositis 2.8%
0,
1.6% |

Hospital de Pediatria CMN Siglo XXI. 5



Distribucidn por sexos en las diferentes
enfermedades reumaticas autoinmunes

Dermato-
ARJ LES polimiositis

- 31.8% ‘14.‘3%

50.0%

68.2% - 85.7%

50.0%

l

CIMasculino E3Femenino

i : !

Servicio de Inmunologia y Reumatologia. ! o |
* Hospital de Pediatria CMN Siglo XXI | - /



Principales manifestaciones de
los pacientes con LES

) Serosa
Articular 2.9%

20.6%

Mucocutanea
5.9%

Hematologica
5.9% ¥ _Renal

50.0%

z Neurolégico
¢ 14.7%

i

Hospital de Pediatria CMN Sigio XXI.



Presentacion clignica de ARJ

- Poliarticular
58.1%

Oligoarticular
9.3%

Sistémica
32.6%

_ Senvicio de Inmunologia y Reumatologia.
Hospital de Pediatria CMN Siglo XXI.



% de pacientes que recibieron tratamiento con cloroquina

Clcloroquina
21.7%

S/Cloroquina
78.3%

Servicio de Inmunologia y Reumatologia :
Hospital de Pediatria CMN Siglo XXI ? ‘;



Cloroquina en enfermedades reumaticas autoinmunes -
Servicio de Inmunologia y Reumatologia

- Dermato
' polimiositis
50.0%
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Hospital de Pediatrfa CMN Siglo XXI. =



Frecuencia de retinopatia secundaria a cloroquina
en pacientes con enfermedades reumaticas autoinmunes

2C/Retinopatia
7.5%

S/Retinopatia_|

92.5%

Servicio de Inmunologia y Reumatologia.‘;
Hospital de Pediatria CMN Siglo XXI.



Siretinopatia
92.5%

Clcloroquina
21.7%

——

C/Retinopatia
7.5%

SiCloroquina
78.3%

Hospital de Pediatria CMN Siglo XXI.



Frecuencia de retinopatia por cloroquina

ARJ  LES

[IC/Retinopatia E3S/Retinopatia 3 L]

Servicio de Inmunologia y'Reumatologia.
Hospital de Pediatria CMN Siglo XXI.



Enfermedad |Edad| - Sexo | Ol | o mulac | exposiodn
LES a;is Femenino | 112mg/dia | 16.35g. | 5meses
LES a:”mis Femenino | 112mg/dia | 20.49g. Gméses
ARJ arlés Femenino | 150 mg/dia 85.00g. 1_5;.meses
ARJ a;gs Femenino | 150mg/dia | 86.25g. | 21 meses

Hospital de Pediatria CMN Siglo XXI.




Dosis acumulada de cloroquina al momento
de iniciar manifestaciones de retinopatia

Caso 1 LES -

Caso 2 LES -

Caso 3 ARJ -

Caso 4 ARJ +

] + f
20 3 40 .5 60 70 8 _ 90 | 100

Gramos

Hospitz! de Pediatria CMN Siglo XXI.




Tiempo de exposicion a cloroquina
previo a inicio de retinopatia

Caso 1 LES -
Caso 2 LES -
Caso 3ARJ -

Caso 4 ARJ -

Servicio de Inmunologia y Reumatologia.
Hospital de Pediatria CMN Siglo XXI.




	Portada
	Índice
	Resumen
	Texto

	Bibliografía



