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INTRODUCCION

El lupus eritematoso sistémico (LES) s unma enfermedad inflamatoria,
multisistémica de ctiologia desconocida, con diversas manifestaciones clinieas y de
laboratorio, un curso y prondstico variable. Las anormalidades inmunologicus conducen a
una produccion de autoanticuerpos excesiva, algunas de las cuales causan dafio
citotoxico, mientras que otras participan en la formacion de complejos inmunes que
resulta en inflamacion; sin embargo el papel patogénico de los autoanticuerpos es
desconacida.

Las manifestaciones clinicas son ef vesultado de inflamacion a varios drganos y
sisteinas incluyendo piel, membranas mucosas, serosas, articulaciones, riion, pulmon,
cerebro, corazon, etc. La afeccion a drganos puede ser Unica o presentarse con cualquier
combinacion y la afeccion a  Organos vitales tiene un papel preponderante en la
morbimortalidad

La morbimortalidad en LES resulta del dafio tisular debido al propio proceso de 1
enfermednd, infecciones en huésped inmunocomprometido o a la terapia misma. La
prevalencia de LES varia desde 15 -a 50/100,000 habitantes; su incidencia de 2 a
7/100,000/aflo, con un claro predominio por ¢} sexo femenino de 6 a 10 . 1 y un pico
entre los 15y 45 aftos (7). Estas altimas observaciones han servido de base para sustentar

cambios hormonales en la patogenia de LES (2).



Manifestaciones renales ent LES

La afcecion renal se presenta en aproximadamente un 5 a 20% al inicio de fa
enfermedad, pero llega a presentarse en un 50% o mis de las pacientes durante el eurso
de lamisma. La sobrevida de los pacientes con LES y en general aguéllos con nefiiis ha
mejorado en los (ltimos 50 afios siendo de 80% a 5 atos; 70% a 10 aflos y 53%a 20
anos (3 y ). Existe una gran variedad en las caracteristicas de las lesiones reales y en su
expresion clinica; por ello, la Organizacion Mundial de la Salud ha clasificado 1a
nefropatla hipica histologicamente en 6 clases ¢/u con subdivisiones (5). (Tabla 1).
Tabla L Clasificacién, frecuencia y earncteristicas de la nefritis lipica de acuerdo

aln O.M.S,

I. Normal o de cambios minimos. (1-4%).

a) normal por todas las técnicas.

b) normal al microscopio de luz, pero con depositos al microscopio electronico o
por inmunofluorescencia.

11, Mesangial. (20%),
a ) leve hipercelularidad,
b) moderada hipercelulandad.

HL Glomerulonefritis proliferativa focal. ( 25%).
2) lesiones necrotizantes activas,
b) lesiones esclerosantes activas.
¢) lesiones esclerosantes.

IV. Glomerulonefritis proliferativn difusa. (37%).
a) sin lesiones segmentarias,
b) lesiones necrotizantes activas.
c) lesiones esclerosantes activas,
d) lesiones esclerosantes,

Y. Membranosa, (13%).
a) membranosa pura.
b) asociada con categoria I1.
¢) nsociada a categoria Ill (a-c).
d) asociada a categoria 1V (a-d).
V._Esclerosante,




Mesangial

En Ia subclasificacion Ha se encuentran glomérulos normales al micrascopio de
luz, pero con depdsitas inmunes mesangiales a la observacion por inmunotluorescencia o
microscopio electronico. En fa 1b existe una moderada proliferacion de celulas
mesangiales y depositos en la matriz. mesangial 'y, ocasionaltmente en capilares
glonterulares.

Clinicamente  pueden presentar leve proteinuria o hematuria, o permanecer

asintomaticos.

Glomerulonefritis proliferativa focal.

Menos de la mitad de las nefronas presentan proliferacion irvegular prominente de
endotelio y matriz mesangtal , usualmente en la periferia de los penachus glomerulares

Ln sitios de inflamacion activa hay acumulacion de palimortonucleares, necrosis
fibrinoide, cariorrexis y medias lunas celulares  Los cambios tubulo-intersticiales; si estan
presentes, tienden a ser focales.

En la inmunofluorescencia se observan depositos mesangiales y algunos
subendoteliales de complemento ¢ inmunoglobulinas, principalmente IgGy C3.

Clinicamente presentan hematuria  microscdpica:  con moderada 2 severa

proteinuria, pueden cursar con hipertension arterial o insuficiencia renal.

G



Glamerulonefritis proliferativa difusa,

Se encuentran los mismos cambios que en la clase I, pero més estensos
afectanda casi todos los glomérulos; tienen marcada hipercelularidad endotelial y
engrosamiento mesangial frecuentemente obliterando los espacios capilares; existe
neerosis extensa, infilirado inflamatorio en el intersticio, medias hinas celulares y
esclerosis; hay lesiones tibulo-intersticiales fibrosantes atréficas ¢ inflamacion
frecuentemente extensa

En Ja inmunofluorescencia se observan depdsitos granulares extensos de
inmunoglobutinas, complemento, fibrina a lo largo de la membrana basal glomerular, de
las paredes dc los capilares peritubulares y en dreas mesangiales y subendoteliales.

Clinicamente es la de prondstico mas pobre, presentan hematuria micro o
macroscopica, proteinuria en rangos nefréticos, azotemia, insuficiencia renal cronica, ¢

hipertension arterial sistémica.

Membranasa,

Presentan engrosamiento difuso, regular de paredes capilares, poca expansion
mesangial, poca proliferacion o necrosis, los ttibulos y el intersticio son habitualmente
normales. Esrara su presentacion pura siendo més frecuente observar los cambios det
glomérulo en combinacidn con los hallazgos mencionados en las clases antes

descritas.(6).



ANTECEDENTES

En la patogenis de la nefritis lipica participan anticuerpos coutra ¢l DNA nativo
y DNA de cadena sencilla, anti Ro, anti La, anti histonas y ofros sisieraas antigeno
anticuerpo. También participan complejos inmunes cireulantes que se depositan en ¢l
glomérulo produciendo activacion del complemento y de Ja cascada de Fa couguiacion
con ¢l reclutamiento e infiltracion glomerular por  célufas del sistéma inmune que
amplifican la respuesta inflamatoria (7,8).

Varias citocinas principalmente ILd4 ¢ 116 se han involucrado en la patogénesis de
la misma, estudidndose sus interaceinnes con células glomerulares, infiltrados celulares
con la matriz extracelular, asi como factores humorales (9,70). Sin embargo el papel de
las hormonas en la patogenia de la nefvitis lapica es desconocido. En los ditimos aflos se
ha sugerido que la hormona lactotrofica prolactina (PRI} podrin tener un papel en la

patogenia de LES modulando la respuesta inmune, humoral y cefular.

Prolnctina y LES

Recientemente se ha sugerido una interaccion entre ef sistema neuroendracrino y
el sistema inmune de tipo bidireccional. Las células del sistéma inmune son capaces de
expresar RNA mensajero para hormonas y newropéptidos; sintetizan, secretan y tienen
receptores para estas sustancias. Por otro lado, las células del sistema neuroendocrino
(celulas glinfes, astrocitos, eélulas de la hipofisis anterior) tienen receptores y pueden

sintetizar interleucinas (1/).



L.a prolactina, una hormona lactotréfica secretada principalmente por la hipoiisis
anterior, es un péptido de 24 Kd con 198 aminoacidos y 3 uniones disulfuro; su gen
codificador se encuentra en ¢l brazo corto del cromosoma 6 en ol cual también se
codifica fa molécula del complejo mayor de histocompatibilidad., cerca del gen de la
enzima 21 hidroxilasa (12). Lin ausencia de estimulo como succion o stress, la secrecion
de prolactina esta restiingida por fa dopaming hipotalimica.

Se ha acumulado en los Oltimos afios una gran cantidad de evidencias poc estudios
i vitro e in vivo que sefialan el papel innunomodulador de (a prolactina (13,74,15). Este
concepto se basa en lug siguientes halfazgos:

o Escamitogénica y mitogénica para lintocitos murinos y humanos.

o Estimula la expresion de genes relacionados a fictores de crecimiento como c-mye,
IFN, etc.

e Induce la expresion del receptor de interleucina 2 (junto con concanavalina A) y
aumenta {a secrecion de ésta citocing.

o Existen receptores de aita afinidad para la prolactina expresados en varios tejidos,
incluyendo linfocitos murinos, células T, B, NK humanas, monocitos y epitelio timico.

o Estimula la produccion de anticuerpos tanto in vivo como in vitro.

o Estimula Ia respuesta inmune niediada por células.

* Modula ia actividad de la enzima omitin decarboxilasa (enzima pivote en Ia
diferenciacion, proliferacion y diferenciacion de linfocitos) en linfocitos 'I' en forma
dosis dependiente.

o Activa laenzima protein cinasa C,

*» Lainterteucina 6, el interferdn alta, el factor de neerosis tumorat y el factor activador
de plaquetas estimulan la sintesis y liberacién de la prolactina.

* Los linfocitos son capaces de producir una proteina semejante a la prolactina con
actividad  bioldgica. (funcionando coma factores de crecimiento autdcrino para la

linfoproliferacian).




Con estos antecedentes es probable que la prolactina pueda tener algan papel en
la patogenia de LES y otras enfermedades autoinmunes.  El primer informe de prolacting
en LES fué hecho en 1987 por Lavalle y cols. quienes encontraron niveles de prolactina
clevados en hombres con LES (/4). Posteriormente, se encontrd hiperprolactinemia en up
grupo de mujeres con LES y embarazo. Es de interés mencionar que los valores mas allos
de prolactina se observaron en pacientes con LES activo en comparacion con controles
(7).

Sin embargo la prevalencia de hiperprolactinemia en LES y otras enfermedades
reumaticas era desconocida. En un estudio de 130 pacientes con diversas enferntedades
reumaticas se encontrd una elevada prevalencia (22%) de hiperprofactinemia (mas de 20
ng/mi ) en pacientes con lupus critematoso sistémico en divecta correlacion con actividad
clinica y serotogica (/8).

En forma paraleln con estas observaciones clinicas McMurray y cols. estuciaron la
influencia de fa prolactina en el modelo murino NZB/W y demostraron que la
hiperprolactinemia agrava la enfermedad y acelera la mortalidad en estos vatones (79).
Posteriormente los mismos autores observaron mejoria de LES murino y  humano
tratados con bromocriptina (20,21).

Sin embargo el pape! de la prolactina sobre la reactivacion de LES en organos
especiticos es poco conocido, asi como también se desconoce el significado que puede

tener la prolactina en otros liquidos corporaes,
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OBJETIVO

Con estos antecedentes nuestro objetivo fue determinar si los niveles séricos y/o

urinarios de prolactina son fitiles como marcadores de actividad en nefropatia tpica
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PACIENTES Y METOBOS

Poblacion de estudio: Se incluyeron pacientes de Ia consulta externa del Hospital
de Especialidades Centro Medico Nacional 1.a Raza con diagndstico de fupus eritematoso
sistémico que reunicran los siguientes criterios de inclusion: a) criterios de clasificacion
del Colegio Americano de Reumatologia (22), b) edad entre 10 y 45 aflos; ¢) evidencia
de daiio renal manifestado por disminucion de la depuracion de creatinina mfs del 30% y
sedimento urinario activo (con hematuria, proteinuria y presencia de cilindros); d) biopsia
renal al inicio del estudio.

Las biopsias renales se clasificaron de acuerdo  la Organizacion Mundial de ta
Salud. Se determinaron también los indices de actividad y de cronicidad (23).

La actividad de lupus eritemiatoso sistémico se determing por ¢l método del
MEX-SLEDAI (24).

Se determinaron en forma mensual pruebas de funcionamicnto renal que incluyen:
depuracion de creatinina y albimina en orina de 24 horas, examen general de orina,
quimica sanguinca, asi como cultivos y evaluacion clinica en general,

Ademas cada cuatro meses se realizaron detenninaciones de anticuerpos
antinucleares por el método de inmunoflorescencia, anticuerpos anti-DNA por ¢l método
de Crithidia Luciliae, complemento por el método de nefelometria y prolactina tanto en
suero como en orina por radioinmunoandlisis, Las muestras séricns y urinarias se

tomaron en forma simultines matinal y en ayunas y fueron almacenadas & -20° C para su

procesamiento posterior.
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No se¢ iucluyeron pacientes con insuficiencia remal cronica o que luvieran otras
causas de hiperprolactinemia  como embarazo, medicamentos, microadenomas
pitutitarios, hipotiroidismo.

La evalracion de la actividad renal se realizo de acuerdo a los criterios expuestas

en [ tabln 2.

Tabla 2._Actividad elinica renpl,

Meis de § eritrocitos por campo en Examen general de orina.

B D N—

Mas de 2 cilindras por campo en examen general de orina.
Mas de 0.5 gramos de albiimina en orina de 24 horas.
Reduccion del 30% o mds de la depuracién de creatinina.

Aumento def 30% o mas de la creatinina sérica,

La actividad renal se clasificd de fa siguiente forma calificindose entre 0 y 3:

Ausente (1)) Cuando no habia ningun criterio.
Leve M Cuando habia un criterio,

Moderada 2 Cuando habia dos o tres criterios.
Severa €)] Cuando habia cuatro o cinco criterios.

13



Andlisis estadistico
Se utilizaron pruebas no paramétricas:
I Proeba de Chi cuadrada con correccion de Yates cuando fue apropiade para
comparar la diferencia entre proporciones,
2. Prucha de U de Mann- Whitney para comparar medianas entre grupos.
3 Prueba de la suma de rangos de Wilcoxon para muestras dependientes.

4. Se utilizé el programa SPSS version 6.0 para Windows.

14



RESULTADQS

Se estudiaron 26 pacientes con una edad promedio de 28 51 afios, ks evolucidn de
fa enfermedad fue en promedio de 47.96 meses con un rango de 2 a 175 meses,
evolucion de 1a netropatia al momento de a biopsia fue de 17.25 meses con un rango de
1 a 60 mescs.

En ¢ estudio histopatologico la clasificacion obtenida fue fa  siguiente
glomerulonefritis proliferativa focal en 4 pacientes, glomerulonetiitis proliferativa difuss

en 20 pacientes y membranosa en 2 pacientes. (Tabla 3).

Tabla 3. DATOS GENERALES,

promedio (rango)

Numero de pacientes 26

Edad (aftos) 28.51 ( 16-45)
Evolucidn de LES (meses) 47,96 ( 2- 175)
Evolucion de fa nefritis (meses) 1725 (1- 60)

Clase histopatologica

Proliferativa focal - (111) 4 pacientes,
Proliferativa difusa (IV) 20 pacientes.
Membranosa V) 2 pacientes,

E! promedio de indice de actividad en el estudio histopatologico fue de 6.68 con
un rango de 2 a 11 y el de cronicidad fue de 3.36 con un rango de 1 n 7. El promedio de
la calificacion del MEX SLEDAI at momento de I biopsia fite de 15,5 con un rango de

1 a 27. La actividad renal de acuerdo a los criterios mencionados en la tabla 2 se



documentd en 23 pacientes al momento de la biopsia y el promedio de los niveles de

prolactina de todas las pacientes fue de 198 cn suerv y de 0.71 en orina (Tabla 4).

Tabla 4, RESULTADOS BASALES

niedia (rango)
Biopsin renal

indice de actividad 6.68 (2-11)
indice de cronicidad 336(1-7
MEX SLEDAI 15.53(1-27)
pacientes con actividad renal 23
Prolactina
Sérica 1986 (1-35)
Urinaria 0.60 (0.01-3.1)

Doce pacientes tuvieron hiperprolactinemia con valores por arriba de 2.0 ng por
ml, y 14 fueron narmoprolactinémicos. No hubo diferencias significativas cuando s¢
compard la clase de glomeruloneftitis, los indices de actividad y cronicidad en la biopsia,
la actividad renal clinica o la calificacion de! MEX SLEDAL En contraste, 50% de los
pacientes hiperprolactinémicos tuvieron presencia de anticuerpos anti DNA en

comparacion con 20% de los pacientes normoprolactinémicos. (Tabla §).
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Tabla 8 PROLACTINA SERICA EN NEFRITIS LUPICA

PRYL sérica Clase GMN  Indices Actividad MEX Anti DNA
act/Cronic, renal SLEDAI
(num. pac)
>20ng/ml NIt 58343/ tt(92%) 164613 6(50%) "
(n-12) IV -9 44 1.7
vV 2
<20ng/imt NI 3 12440/ 12(85.7%) 158 4.8 3(20%)

@=14) V-1l  3lttd

* p=<0.05.

La prolactina urinaria fue correlacionada con los grados de actividad renat,
observandose una mayor cantidad de prolacting urinaria promedio 0.85 en 16 pacientes
con actividad moderada a severa en comparacion con los niveles de prolactina cuando la
actividad a nivel rena} era minima o nula con un promedio de 023 y 008
respectivamente. Se observo también que los pacientes que secretaron mayor cantidad

de prolactina en orina presentaron albuminuria mayor de 3 gramos (Tabla 6).

17



Tabln 6, Profacting urinavia ¢n nefvitis lapicn,

ACTIVIDAD RENAL

SEVERA  MODERADA LEVE AUSENTE
n 6) (n 10) {(n=T7) n 3
PRL wrinaria (ng/mi)  0.84 0.86 023 0.06
(promedio)
ALBUMINA > 3GRS/ ORINA 24HRS
> 3 grs. -3 grs.
(n 1) n 13)
PRL urinaria (ng/mi) 0.85 0.46
{promedio)

Se observa también una asociacion directa entre actividad renal y niveles de

proluctina tanto séricos como urinarios desde e momento de I biopsia hasta el

seguimiento a 8 meses. Los valores promedios de prolactina séricos y wrinatios

estuvieron elevados simultdneamente con la actividad renal en la evaluacion basal. A los

4 meses y bajo trntamiento se observo un descenso en los 3 pardmetros lo cual fue similar

a lo observado a los 8 meses det seguimiento (Tabla 7).

Tabla 7. Niveles de PRL y actividad renai

Basal dmeses
Prolactina sérica (ng-mi) 19.85 14.6
Prolactina urinaria (ng-mi) 0.60 0.33
Actividad renal 1.7 13

8 meses

16.6
0.54
1.47



DISCUSION

Este estudio  demostrd hiperprolactinemia en 12 de 26 pacientes (46%) con
neftitis Kipica, 11 de cllos presentaron actividad clinica. Ademids, 9 de estos  pacientes
tuvieron lesiones proliferativas difusas con mayor grado de aclividad gue de cronicidad.
Sin embargo, probablemente debido al pequedio mimero de pacientes, estos valores no
tuvieron significancia estadistica cuando se comparé con ¢f grupo normoprolactinémico

Ambos grupos de pacientes tenian MEX SLEDAI elevado, pero hubo una
tendencia a ser mayor en el grupo hiperprolactinémico. De notable interés fué el hallazgo
de una mayor frecuencia de anticuerpos anti-DNA en ¢ subgrupo de pacientes con
fliperprolactinemia alcanzando significancit estadistica (p < 0.05).

Estos hallazgos sugieren una elacion entre lupus activo y profactina elevada
confirmando observaciones previas (/8). Tarubién se ha encontrudo asociacion entre
liperprolactinemia y anticuerpos antinucleares y recientemente se ha sugerido una
relacion entre hiperprolactinemia y anti-DNA en pacientes menores de 50 aflos (25). En
apoyo de estos hallazgos otro estudio demuestra que tos linfocitos de pacientes con LES
sintetizan anti-DNA in vitro cuando se estimulan con prolactina (26).

El modelo murino B/W desarrolia en forma espontdnes anticuerpos anti DNA y
anticuerpos contra fa glicoproteina principal de la envoltura de retrovirus mutine (GP 70)
y mueren por glomerulonetiitis por complejos inmunes; en este modelo se ha demostrado
que In hiperprolactinemia producida por implastes de pituitaria acelera Ia antoinmunidad

en ambos sexos ya que s asocia a presencia prematura de estos anficuerpos ast como de

19



inmmunoglobulinas IgM ¢ 1gG, y disminucion en la longevidad de los ratones por
glomérulonefritis y vasculitis (19,27).

Los valores de prolactina en orina en condiciones fisioldgicas como lnctancia o
embarazo son aproximadamente un décimo de las concentraciones séricas y reportes de
su determinacion en orina de 24hrs. son menares o igual 4 03ng/ml. (28,29). Otro
hallazgo de interés en nuestro estudio fue fa presencia de prolacting urinaria. £l promedio
de PRL urinaria que se encontrd en nuestros 26 pacientes lue de 0.6 ng/ml. Sin embargo
cuando se analizaron de acuerdo a la severidad de [a actividad a nivel renal luibo una
asociacion directa entre prolactina urinaria clevada y mayor grado de actividad renal.
Nueve pacientes tuvieron prolacting urinaria mayor e 0.4 ng/ ml y las 9 presentaron
actividad renal clinica. No hubo relacién con proceso infeccioso urinario y ningua de las
pacientes tuvo enfermedad renal terminal,

Asi mismo, cantidades mds elevadas de prolactina urinaria se asociaron a la
presencia de mayor albuminuria, alrededor de rangos nefréticos en comparacion con los
pacientes que tuvieron niveles de prolactina urinaria bajos. Reportes previos (19) asocian
hiperprolactinemia con mayor grado de albuminuria traduciendo mayor deterioro renal,
pero hasta ¢l momento no hay reportes sobre asociacion de prolactina urinaria y nefritis
lipica,

El haliazgo de PRL en orina no se explica por 1a presencia de  albuminutia ya
que €s \tna proteina que no requicre de albitmina para su transporte (30); por lo que
pudiera deberse a la presencia de dafto glomerular con alteraciones en la permeabilidad

e hiperfiltracion de PRL; a Ia presencia de receptores en tejido renal para el transporte



de PRL desde 1a circulacion al filtrado glomerular; o a la produccidn in situ de PRL por
células semejantes a macrofagos, linfocitos T y finfocitos B de tejido renal estimulando o
como consecuencia del proceso inflamatorio. En apoye de esta hipotesis  se ha
encontrado prolacting en liquido cefalorraquideo de pacientes con LES neurologico
sugiriendo sintesis intratecel de PRL (3/). Aun mdas, un  estudio reciente reporta la
produccion de proteinas semejantes a PRL por linficitas B de sangre periférica de
pacientes con LES (32).

Las determinaciones seriadas de prolactina tanto en suero como en orina
confirmaron la relacion entre hiperprolactinemin y actividad renal observandose una
disminucion progresiva de prolactina en relacion directa con la mejoria clinica de la

neftitis lapica.
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CONCLUSIONFES

1. Se confirma I presencia de hiperprolactinemia en un subgrupo de pacientes con fupus
eritematoso sistémico.

2. No se encontrd relacion estadisticamente signiticativa entre hiperprolactinemia y la
calificacion de MEX SLEDAL  ya que los pacientes hormoprolactinémicos tuvieron
calificacion elevada. Sin embargo, hubo una fendencia a ser mayor en ¢l grnupo

hiperprolactinénico.

j2

. Se encontrd una relacion entre hiperprolactinemia y nelffitis activa.

-

. Los niveles elevados de prolactina urinaria estan directamente relacionados con un

mayor grado de deterioro renal.

124

. Se encontyo asocircion entre hiperprolactinemia y fa presencia de anticuerpos anti

DNA.

o

. Nuevos estudios son  necesarios para difucidar el significado patogénica de estos

hallazgos.
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ANEXOS



HEFROPATIA LUPTCA

HOMBRE EDAD CEDULA__
NOMTCELIO TEL:
F.OINICIO  LES: ] . boOINICTO NEFROPATIA
FooBIoOPSIA _ _Noo DE DIOPSTA_

FECHA
T/A
EMA

CHEAT.
ALBUM.
DEP. CH,
ALB/ 2R

EGO: - B Y
HG
‘ALB
LEUCOS
ERITR.. o
CILIND____ |
OTROS

{NMUNOL,
AAN.

antibDNA
acl,
ANCAS
3
ca

B CH50
IgG
tga
IgM
L6
PROLAC

UL 6

U PROLAG -

TRATAM. - R
FECHA
PULSO0S;
CFM.
MPD T T
V. ORAL:
PDN
CFM
AZA
ANTIHIPERY

HIPOLIPEN: i

INFECCION: -

OBSERVACIONES ; e




DR.MIRANDA/DRA. CALLEJA.

NEFROPATIA LUPICA

- NOMBRE BLOPSIA

CEDULA FECHA
25%(r) / 25%-50%( ) 7 50%(1e0 ).

GLOMFRULOS:
* Necrosis fibrinoide.(x2)

* proliferacion extracapilar (x2)

(Medias lunds celulares).
* proliferacion endocapilar

* DepOsitos subendoteliales.

* Infiltrado leucocitario/asas de alambre

¢ Esclerosis segmentaria

¢ Esclerosis global.

Trombogis intracapilar.

TUBULOS:
c Atrofia.

INTERSTICIO:
* Infiltrado leucocitario.

¢ Fibrosis.

Necrosis.

Trombosis.

2

Fibrosis.

‘Microangiopatia trombodtica.

' Vasculitis necrosante.

INMUNOFLUOREBCENGTA

ENDIGE: SREVIDAD: (2
INDICE DRI CRONIGEDAD (g

CLASLFICACTON

>
o



MEX SLEDAI
(8)

()

——

Q)]

e B

)

—_—

(H

Alferaciones
neurolbgicas.

Alteraciones
renafes

Vasculitls

Hemdhisis

Alteraciones severns de 1y percepeion de la realidad, incluye
alucinaciones, incoherencias perdida de asociaciones.
pensamiento ifagico, bizarro, comportamicnto desorganizada
o catatonico. Excluye cansas de uremia o drogas.
" Nuevo sindronie, cxcluye aterosclerosis.
iones: Inicio reciente. Excliye causas infecciosas, metabdlicas
a por drogas.

orientacion, memotia « otra funcidn intelectual de inicio
rApido, con halazgos clinicos Muctuantes:a) péidida de
conciencia con capacidad reducidn para enfocar ¢ inabitidad
pars mantener fa atencion cn cf medioambiente. Y por o
menos 2 de los siguientes: b) alieraciones de percepeion,
fenguaje incoherente, insomio, incremento o dismimicion e
ta actividad psicomotora. Exchiye catsas metabdlicas,
infecciosas y drogas .
déficit sensorial 0 molor de recicnte isticio cn uno v
varios nervios crancales o perifénicos,
Mielizis: Pataplejin ylo pérdida del control de vejiga o intestino de

recienile inicio. Exchiye otris causas.

Cilindros: Granwlares o hemdticos.

Hematuriq: > 5 eritrocitos por campo, Exchiye otras causas,
Proteinyria; Reciente iniclo, > 0.5 gi/LL,

fncremento o creatining > Smg/mt,

Ulceracion, gangrena, nddulos doforosos en dedos, infartos
periungueales, hemorragias en astilla. Daros en biopsia o anglograma
de vasculitis,

Hemoglobina < {2.0gr/dl y reticulocitos corregidos > 3%.

Trombocitapenia < 100,000 plaguelas. No debidas a drogas.

Miositis
Artritls

Alteraclones

Serositis

Fiebre
Fatiga

Leucogienin
Llnfopenln

Dolar y debilidad muscular proximal, asociado a elevacién de CPK.
Mas de 2 articulaciones dolotosas, inflamadas v con derrame,

Rash malar: De reciente Inicio o rrecvrrencia de eritema matar,

Ulceras mucosas: De inicio recicnte o ulceraciones amles o
nasofaringens reccurentes.

Alopecia: Pérdida del cabello anormal difusa o caida ficil.

Plearesia; Historia convincente de dolor pleurdtico o frote o Hquido
pleural en ¢f exdmen fisico.
Pericarditis:Hisloria convincete de dolor pericardico o frote audible.
Peritonitiy:Dolor abdominal difuso,

> 38 GC excluyendo infeccion.

Fatiga inexplicable.

Lencocitos < 4000 / mum citbico no debido a drogas.

linfocitos < 1,200 / mm citbico no debido a drogas.
PUNTUACION TOTAL MEX-SLEDA!
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