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RESUMEN.

El lupus eritematoso sistémico (LES) caracterizada por afeccidn a varios érganos y
tejidos, en que la participacion de anticuerpos antinucleares, con predominio de
depdsito de complejos inmunes en rifién, siendo este el drgano mdis afectado en mayor
porcentaje de los pacientes con LES. Sin embargo el dafio que se establece dado el
tiempo de evolucion de la enfermedad asi como el grado de participacién de dafio a
distintos 6rganos y sistemas, lo cual va a determinar el grado de lesién en todos los
érganos y sistemas. El LES también puede ser medido por actividad de la enfermedad,
lo cual es el grado de lesién que se encuentra alin activo y que puede ser reversible, a
diferencia del dafic que no es reversible. Es de esta manera que se han establecido en
distintas ocasiones en reuniones de agrupaciones calificadas en la enfermedad, criterios
de valoracién de la actividad y el dafio que se establece con el LES. Por lo cual los
sistemas de medicion que actualmente se apoyan para su utilizacién son el Systemic
Lupus Erythematosus Disease Activity Index (SLEDAI) (anexo 1) que mide actividad
de 1z enfermedad, y el Systemic Lupus International Collaborating Clinics/American
College of Rheumatology Damage Index (SLICC/ACR DI) (anexo 2) Los cuales son
pardmetros clinicos y paraclinicos que facifitan la evaluacion del estado de salud del
paciente con LES, asf como permiten determinar un prondstico y ayuda en las
indicaciones terapéuticas. Sin embargo estos indices o sistemas de medicién, fueron
formados a través de la evaluacién de pacientes adultos, por lo cual es conveniente la
evaluacién de estos mismos indices en poblacién pedidtrica y que puedan ser ttiles para
estos pacientes.

INTRODUCCION.

La sobrevida de los pacientes con LES ha incrementado importantemente a 5 afios en
50% en 1950 a 10 afos ¢n 90% en los 90’s, mientras que a los 20 afios es de 70%. Esto
va en refacién a el uso de medicamentos nuevos que han mejorado el estado de satud de
los pacientes, asi como la disponibilidad de didlisis peritoneal, transplantes,
medicamentos inmunosupresores, citotéxicos, metilprednisolona en altas dosis, etc., Lo
cual también es reflejado por los resultados de los indices de daiio y actividad en LES,
estos sistemas de medicion han sido establecidos desde los 60°s, y se han utilizado
varios sistemas que involucren el mayor nimero de érganos y sistemas pata poder
cvaluar en forma mds objetiva y completa, sin embargo la valoracién de ciertos drganos
indica el puntaje de mayor importancia, como lo es el dafio renal
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MATERIAL Y METODOS

Se realizé una revisién automdtica sistematizada a través del sistema electrénico de
busqueda de “medline” con tiempo de bisqueda desde enero de 1965 hasta septiembre
de 2001. Con los términos siguientes: “systemic lupus erythematosus”, “damage index”
y “activity index”, incluido en todas las edades, ambos géneros, articulos de revision, de
meta-anélisis, de ensayos clinicos y documentados en inglés. Obteniéndose un total de
68 referencias de las cuales se obtuvieron 6 meta-analisis y 5 ensayos clinicos.

CONIENIDO.

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune compleja que
afecta a varios Organos y tejidos, que se caracteriza por la produccion de anticuerpos
dirigidos hacia los componentes del nicleo celular y citoplasma, asi como anticuerpos
contra tejidos y particulas de las células (1)

El LES es mas frecuente en mujeres jévenes, con mayor incidencia entre los 15 a 40
aftos de edad, Ilegando a tener una relacién de 10:1 con mujeres:hombres (2) Sin
embargo entre la poblacidn pedidtrica esta relacién disminuye siendo de 4:1 entre niftas
a nifios

El LES varia con los diferentes grupos étnicos, siendo més fiecuente entre Afro-
Americanos, Asidticos ¢ Hispanos. Con afectacién hasta 1 de 2000 en Caucésicos,
mientras que entre Afticanos, Asidticos e Hispanos es hasta de 1 de 250 (3,4)

Tiene una alta fiecuencia entre familiares de primer grado, en grandes familias la
enfermedad coexiste con otras enfermedades autoinmunes tales como anemia
hemolitica autoinmune, tiroiditis, plrpwa trombocitopénica idiopatica asi como con
enfermedades que ain no se les ha determinado bases autoinmunes tales como la
fibromialgia Sin embatgo la forma de herencia se sugiere que no es una forma
mendeliana (5). EI LES ocunte en aproximadamente 25% a 50% de los gemelos
monocigotos y 5% de gemelos dicigotos (6) Sin embargo se han documentado casos de

ocurencia esporddica

ETIOPATOGENIA

La causa ain e¢s desconocida Sin embargo la etiopatogénesis involucra multipies
4rganos Siendo el fendmeno principal la inflamacién, infarto prematuro de vasos
sanguineos, vasculitis ¥ depdsito de complejos inmunes en muchos 6rganos Siendo el
1ifién el drgano que mas se ha estudiado a este respecto, dado que representa ¢l sitio de
mltiples cambios dwante la enfermedad, se encuentra con inctemento de las células
mesangiales, anormalidades de la membrana basal y depésito de complejos inmunes
tales como IgG, IgM. IgA v complemento.



MATERIAL Y METODOS

Se realizé una revisién automdtica sistematizada a través del sistema electrénico de
busqueda de “medline” con tiempo de bisqueda desde enero de 1965 hasta septiembre
de 2001. Con los términos siguientes: “systemic lupus erythematosus”, “damage index”
y “activity index”, incluido en todas las edades, ambos géneros, articulos de revision, de
meta-anélisis, de ensayos clinicos y documentados en inglés. Obteniéndose un total de
68 referencias de las cuales se obtuvieron 6 meta-analisis y 5 ensayos clinicos.

CONIENIDO.

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune compleja que
afecta a varios Organos y tejidos, que se caracteriza por la produccion de anticuerpos
dirigidos hacia los componentes del nicleo celular y citoplasma, asi como anticuerpos
contra tejidos y particulas de las células (1)

El LES es mas frecuente en mujeres jévenes, con mayor incidencia entre los 15 a 40
aftos de edad, Ilegando a tener una relacién de 10:1 con mujeres:hombres (2) Sin
embargo entre la poblacidn pedidtrica esta relacién disminuye siendo de 4:1 entre niftas
a nifios

El LES varia con los diferentes grupos étnicos, siendo més fiecuente entre Afro-
Americanos, Asidticos ¢ Hispanos. Con afectacién hasta 1 de 2000 en Caucésicos,
mientras que entre Afticanos, Asidticos e Hispanos es hasta de 1 de 250 (3,4)

Tiene una alta fiecuencia entre familiares de primer grado, en grandes familias la
enfermedad coexiste con otras enfermedades autoinmunes tales como anemia
hemolitica autoinmune, tiroiditis, plrpwa trombocitopénica idiopatica asi como con
enfermedades que ain no se les ha determinado bases autoinmunes tales como la
fibromialgia Sin embatgo la forma de herencia se sugiere que no es una forma
mendeliana (5). EI LES ocunte en aproximadamente 25% a 50% de los gemelos
monocigotos y 5% de gemelos dicigotos (6) Sin embargo se han documentado casos de

ocurencia esporddica

ETIOPATOGENIA

La causa ain e¢s desconocida Sin embargo la etiopatogénesis involucra multipies
4rganos Siendo el fendmeno principal la inflamacién, infarto prematuro de vasos
sanguineos, vasculitis ¥ depdsito de complejos inmunes en muchos 6rganos Siendo el
1ifién el drgano que mas se ha estudiado a este respecto, dado que representa ¢l sitio de
mltiples cambios dwante la enfermedad, se encuentra con inctemento de las células
mesangiales, anormalidades de la membrana basal y depésito de complejos inmunes
tales como IgG, IgM. IgA v complemento.



MATERIAL Y METODOS

Se realizé una revisién automdtica sistematizada a través del sistema electrénico de
busqueda de “medline” con tiempo de bisqueda desde enero de 1965 hasta septiembre
de 2001. Con los términos siguientes: “systemic lupus erythematosus”, “damage index”
y “activity index”, incluido en todas las edades, ambos géneros, articulos de revision, de
meta-anélisis, de ensayos clinicos y documentados en inglés. Obteniéndose un total de
68 referencias de las cuales se obtuvieron 6 meta-analisis y 5 ensayos clinicos.

CONIENIDO.

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES) es una enfermedad autoinmune compleja que
afecta a varios Organos y tejidos, que se caracteriza por la produccion de anticuerpos
dirigidos hacia los componentes del nicleo celular y citoplasma, asi como anticuerpos
contra tejidos y particulas de las células (1)

El LES es mas frecuente en mujeres jévenes, con mayor incidencia entre los 15 a 40
aftos de edad, Ilegando a tener una relacién de 10:1 con mujeres:hombres (2) Sin
embargo entre la poblacidn pedidtrica esta relacién disminuye siendo de 4:1 entre niftas
a nifios

El LES varia con los diferentes grupos étnicos, siendo més fiecuente entre Afro-
Americanos, Asidticos ¢ Hispanos. Con afectacién hasta 1 de 2000 en Caucésicos,
mientras que entre Afticanos, Asidticos e Hispanos es hasta de 1 de 250 (3,4)

Tiene una alta fiecuencia entre familiares de primer grado, en grandes familias la
enfermedad coexiste con otras enfermedades autoinmunes tales como anemia
hemolitica autoinmune, tiroiditis, plrpwa trombocitopénica idiopatica asi como con
enfermedades que ain no se les ha determinado bases autoinmunes tales como la
fibromialgia Sin embatgo la forma de herencia se sugiere que no es una forma
mendeliana (5). EI LES ocunte en aproximadamente 25% a 50% de los gemelos
monocigotos y 5% de gemelos dicigotos (6) Sin embargo se han documentado casos de

ocurencia esporddica

ETIOPATOGENIA

La causa ain e¢s desconocida Sin embargo la etiopatogénesis involucra multipies
4rganos Siendo el fendmeno principal la inflamacién, infarto prematuro de vasos
sanguineos, vasculitis ¥ depdsito de complejos inmunes en muchos 6rganos Siendo el
1ifién el drgano que mas se ha estudiado a este respecto, dado que representa ¢l sitio de
mltiples cambios dwante la enfermedad, se encuentra con inctemento de las células
mesangiales, anormalidades de la membrana basal y depésito de complejos inmunes
tales como IgG, IgM. IgA v complemento.



Tales depositos pueden ser vistos por microscopia electrénica en el 4rea mesangial, asi
como en el drea subendotelial y subepitelial (7). La Organizacién Mundial de la Salud
ha clasificado la lesion renal en base a la extension y localizacion de cambios similares
encontrados en ¢l glomérulo y en la membrana basal Con otia clasificacién que
determina actividad y cronicidad del padecimiento. Con estas dos clasificaciones se
determina la necesidad de  realizar una biopsia renal 8

En piel se encuentra también inflamacién junto con depdsito de complejos inmunes en
la unién dermoepidérmica (9) Se presenta depdsito de tales complejos inmunes en
nuchos otros drganos siendo sus manifestaciones clinicas distintas, incluso en vasos
sanguineos pueden inducit la formacion de codgulos que pueden ocluir vasos
sanguineos vitales que proporcionan flujo sanguineo a d1ganos vitales resultado en
micro ¢ macroinfartos, induciendo cambios en los Grganos En este fenémeno
interviene los anticuerpos dirigidos contra fosfolipidos que causan una fase
procoagulante (10)

Sin embargo se han ¢ncontrado fendmenos como la ateroesclerosis y la osteonecrosis
que se encuentran sin explicacién de su patogenia en la enfermedad (11) Sin embargo
esto se le ha querido atribuir a el uso prolongado de esteroides sin ain demostiarse
cansa-relacion

El marcador principal del LES es la presencia de células v anticuerpos dirigidos contra
auwtoantigenos localizados tanto en el nlcleo como membrana celular Los que se
ditigen contra el nicleo celular se denominan anticuerpos antinucleares (AAN),
funcionande como autoantigenos el acido desoxinmibonucléico (ADN) o el 4cido
ribonucléiclo (ARN). Se ha intentado determinar diagnéstico de LES con el patrdén de
AAN y no ha resultado til, solo la presencia del patron nucleolar es hasta cierto punto
util dade que indica esclerodermia o enfermedad mixta del tejido conectivo

Solo los anticuerpos anti-Smith vy anti-DNA nativo (anti-DNAn) son especificos de
~ pacientes con LES Sin embargo los niveles de anti-DNA. fluctdan con la actividad de la

enfermedad asi como sirven para el seguimiento del curse de la afeceidn renal (12) y
los anti-Sm se mantienen constantes durante el curso de la enfermedad

La afeccién psiquidtrica se asocia a anticueipos contra la proteina P ribosomal (13), el
lupus neonatal se asocia a anticuerpos contra Ro, los anticuerpos contra fosfolipidos se
asocia con trombosis de vasos sanguineos y anticuerpos contia eritrocitos se asocia con
anemia hemolitica (14)

Tabla 1 Autoanticuerpos frecuentes en LES

Autoanticuerpo Positividad (%) | Asociacién

Anti-DNAd 30-70 Asociado con nefritis, marcador de
LES

Anti-Sm 20-40% Marcador de LES

Anti-RNP 40-60% También visto en EMTC y ESP

Anti-Ro 10-15% Asociado con sindrome de Sjogren




Anti-PCNA 5-10%

Anti-Ku 30-40% Presente en sindrome de
superposicion

Anti-Lamin B 5-10%% Presente en enfermedad hepética
autoinmune

Anti-Pribosomal 5-10% Asociado con psicosis

Anti-DNAn 30-40% Actividad de LES

EMTC, enfermedad mixta del tejido conectivo; ESP, esclerosis sistémica progresiva

GENETICA

El origen del LES es multigénico ¢ involucra vatios genes en diferentes individuos. El
LES se asocia comtinmente con HLA-DR2 y HLA-DR3, la presencia de estos alelos
confiere el riesgo de padecer la enfermedad de hasta 5 veces mds que la poblacion
general. La presencia de receptor FeyRlIla confiere proteccion para no desariollar
nefritis severa en Afro-Americanos También se ha sugerido que la autoinmunidad
presente el LES tiene un rasgo dominante (15) También hay evidencia de que el
cromosoma 1q41-42 en pacientes con LES

Hay predominio del sexo femenino después de fa pubertad de 10:1 Se han mencionado
varias teorias que incluyen anormalidades en el metabolismo de hormonas (16) ¥ su
efecto sobre ¢l sistema inmune. Tal determinacién se ha observado con andrégenos tal
como la dehidroepiandrosterona (DHEA) al utilizarlo en tratamiento de LES (17,18)

Esta es la 1azdén por la que se sugiere evitar estrégenos en pacientes premenopiusicas
MANIFESTACIONES CLINICAS.

Manifestaciones en piel

La manifestacion mas frecuente en piel es el eritema en alas de martiposa, que es una
lesion erttermatosa, elevada, pruriginosa, ulcerada y dolorosa de distribucion malar, que
se manifiesta en solc 30% de los pacientes. También pueden tener lesiones eritematosas
o bulosas, no fijas y fotosensibilidad Tales lesiones ocurren en sitios de la piel
expuestos al sol Otra forma de lesion es la lesién discoide, estas lesiones son
desfigurantes y se inician como papulas o placas rojas arcas centrales adherentes,
descamativas y despigmentadas Hay caida del pelo, puede ser localizado o difuso

Hay tlceras en mucosas (boca, vagina, nariz). También purpura, tlceras digitales Otras
lesiones como nddulos reumatoides (Osler v Janeway), fendémeno de Raynaud, livedo
reticularis, paniculitis, vasculitis

Manifestaciones musculoesqueléticas
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La manifestacion mas frecuente en piel es el eritema en alas de martiposa, que es una
lesion erttermatosa, elevada, pruriginosa, ulcerada y dolorosa de distribucion malar, que
se manifiesta en solc 30% de los pacientes. También pueden tener lesiones eritematosas
o bulosas, no fijas y fotosensibilidad Tales lesiones ocurren en sitios de la piel
expuestos al sol Otra forma de lesion es la lesién discoide, estas lesiones son
desfigurantes y se inician como papulas o placas rojas arcas centrales adherentes,
descamativas y despigmentadas Hay caida del pelo, puede ser localizado o difuso

Hay tlceras en mucosas (boca, vagina, nariz). También purpura, tlceras digitales Otras
lesiones como nddulos reumatoides (Osler v Janeway), fendémeno de Raynaud, livedo
reticularis, paniculitis, vasculitis

Manifestaciones musculoesqueléticas



Artialgia y artritis se encuentran hasta en 90% de los pacientes en forma inicial La
artritis involucta articulaciones pequefias de mano, muifieca, codos, etc, en forma
simétiica, migratoria y cronica o persistente. En misculo muestran debilidad, miositis,
pudiendo encontrarse elevacion de creatinfosfoquinasa (CPK) (19)

Manifestaciones renales

Todos los pacientes con LES tienen depésitos de inmunoglobulinas en el rifidén (7). Se
pueden presentar con sindrome nefrdtico o hematuria como manifestacion renal inicial
El grado de lesién renal solo se determina por biopsia renal. Y a través de la
clasificaci6n de- la Organizacién Mundial de Ia Salud (OMS) se determina su
clasificacion

Tabla 2. Clasificacién del dafio renal en LES. OMS.

Clase { Patron Sitio de depdsito de complejos inmunes
1 Normal Ninguno

1I Mesangial Solo mesangial

Il |Focal y proliferativo segmentario | Mesangial, subendotelial y subepitelial
IV | Proliferativo difuso Mesangial, subendotelial y subepitelial
v Membranoso Mesangial, subepitelial.

Manifestaciones neuropsiquitricas.

Estas se presentan en hasta 67% de los pacientes con LES Pueden indicar actividad de
la enfermedad o existir como un hallazgo aislado. Se encuentra més frecuentemente
amnesia organica, disfuncion cognitiva, demencia, alteracién de la conciencia; otia
presentacién frecuente es la psicosis; hay manifestaciones focales como neuropatias
craneales, accidentes cerebrovasculares, que pueden relacionatse con anticuerpos
antifosfolipidos, convulsiones, mielitis transversa, cefalea, la cual puede ser intratable
(20), las neuropatias periféricas tanto sensoriales como motoras estan en 10-20%,
también se ha descrito neuropatia tipo Guillain-Barré en LES Como ya se comento la
presencia de anti-P 1ibosomal se relaciona con la presencia de alteracion
neuropsiquiatrica. En el liquido cefaloniaquideo (LCR) se puede encontrar pleocitosis
que es inespecifica, asi como altos niveles de proteinas La resonancia magnética
nuclear (RMN) muestra pequefias dreas de incremento en la intensidad tanto en
sustancia blanca y gris (21)

Manifestaciones cardiacas

La manifestacién mas fiecuente a nivel cardiaco es pericarditis (22), siendo esta una
manifestacién de lo que puede presentarse como afeccién a pericardio, petitoneo,
plewra La causa de muerte mas frecuente en pacientes con LES es enfermedad cardiaca



ateroesclerética Hay ofras manifestaciones no tan frecuentes como arritmia,
alteraciones en la conduccién, miocarditis, endocarditis, enfermedad coronaria severa
(23,24). Al asociarse sindrome antifosfolipido se puede encontrar enfermedad
cerebrovascular y vegetaciones verrucosas

Manifestaciones pultmonares.

Una tipica presentacidn es con tos, fiebre, disnea y ocasionalmente hemoptisis Otras
manifestaciones pulmonares son neumonitis, hemorragia pulmonar, émbolos
pulmonares, hipertensién pulmonar Estas manifestaciones pueden confundirse con
infeccién pulmonar, por lo que se debe realizar lavado broncoalveolar para realizar
cultivos y en caso necesatio biopsia pulmonar. Otra presentacién comin es el derrame
pleural que es frecuente observarlo en pacientes con LES inducido por medicamentos.

Manifestaciones gastrointestinales.

Sus manifestaciones son dolor abdominal, anorexia, nausea y vomito intratable ILas
1azones de estas manifestaciones son la vasculitis del intestino, pancreatitis, peritonitis
que forman parte de la patogenia del LES. Tales manifestaciones tanto intestinales
como peritoneales mejoran hasta que se inicia la infusién de esteroides La angiografia
muestra Ja vasculitis (25). La elevacion de enzimas hepéticas se asocia con vasculitis y
con la ingestion de antiinflamatorios no esteroideos o salicilatos (26). La pancreatitis es
frecuente en LES con elevacién de amilasa sérica La terapia inmunosupresora es la
eleccidn para controlar las manifestaciones gastrointestinales en LES (27)

LABORATORIO

Las citopenias son lo mas frecuente: anemia, leucopenia, linfopenia y trombocitopenia
Tales citopenias pueden ser debidas a la inflamacién cidnica, pérdidas sanguineas,
enfermedad renal, uso de medicamentos y por autoanticuerpos Como ya se menciond
hay anticuerpos antinucleares, hipocomplementemia, factor reumatoide positivo, VORL
falso positivo, células LE, anti-DNAd, anti-Sm, anti-RNP, anti-Ro. Algunas de estas
alteraciones pueden ser asociadas con anticuerpos anticardiolipina y anticoagulantes
Otras alteraciones de laboratorio son de menor presentacion

DIAGNOSTICO

Pata el diagnostico de LES se han realizado criterios que actualmente son [1 de acuerdo
a el Colegio Americano de Reumatologia con su Ultima revision en 1997, donde se
indica que se requieten 4 6 mds de estos criterios para su diagndstico (28) Los critetios

son los siguientes:
I - Eritema malar Eritema fijo, plano o elevado, sobre la eminencia malai, respetando

sutcos nasolabiales
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2 - Eritema discoide Placas eritermnatosas elevadas con zonas queratécicas adherentes,
zonas atréficas pueden estar en lesiones antiguas

3 - Fotosensibilidad. Eritema de la piel como resultade de una reaccién inusual a la luz
solar, ya sea a la exploracién fisica o por historia del paciente

4 - Ulceras orales. Ulceracidén oral o nasofaringea, usualmente dolorosas, observadas
por el médico

5.~ Artritis. Artritis no erosiva que involucta 2 & mds articulaciones periféricas,
caracterizadas por dolo1, inflamacién o derrame de la misma

6.~ Serositis. A) pleuritis: historia clinica de dolor pleuritico ¢ que a la auscultacién se
evidencien datos de afeccién pleural o evidencia de derrame pleural; o B) pericarditis:
documentado per electrocardiograma o evidencia clinica de derrame pericardico

7~ Alteracion renal A) proteinuria persistente mayor de 0.5 gr por dia 0 mayor de 3+ si
la cuantificacion no se puede realizar; o B) Pérdidas celulares: puede sex de eritrocitos,
hemoglobina, cilindros granulares, tubulares o mixtos

8 - Alteracién neurolégica A) convulsiones: en ausencia de medicamentos que las
induzcan o de alteracién metabdlica conocida, tal como uremia, cefoacidosis o
alteracién electrolitica; o B) psicosis: en ausencia de medicamentos que la induzean o
alteracion metabdlica conocida tal como uremia, cetoacidosis o alteracién electrolitica.
9.- Alteracién hematoldgica. A) anemia hematologica con reticulocitosis Hb <1 1gr/dl &
Hto <35%; o B) leucopenia: menor de 4000/mm3 en 2 6 més ocasiones; o C)
linfopenia: menos de 1500/mm3 en 2 é més ocasiones; D) trombocitopenia: menos de
100,000/mm3 en ausencia de medicamentos que la induzcan

10.- Alteracién inmunolégica. A) anti-DNA: anticuerpos contta DNAn en titulos
anormales; o B) anti-Sm: presencia de anticuerpos contra antigeno nuclear Sm; o C)
hallazgos positivos para anticuerpos antifosfolipidos documentados en 1) un nivel
sérico anormal de anticuerpos anti-cardiolipina IgG o IgM, 2) un resultado positivo para
anticoagulante Ilipico usando un método estandar, o 3) un resultado falso positivo
serolégico para sifilis.

11- AAN Un ftitulo anormal de AAN por inmunofluorescencia o un estudio
equivalente en cualquier punto del tiempo y en ausencia de medicamentos conocidos
que pueden dar un sindrome de lupus inducido por medicamento

Como anteriormente se ha desctito el LES es una enfermedad compleja y que para
determinar como se encuentra un paciente en un determinado punto de su evolucién ha
sido necesatio realizar puntajes en base a divetsas caracteristicas de Ia enfermedad, ya
que algunos pacientes tienen solo afeccion articular y piél, otros tienen mayor alteracién
renal y cerebral lo cual conlleva a diferente evelucion, prondstico y tratamiento Con lo
cual desde que en 1971 se establecieron los criterios diagndsticos para LES se observd
la necesidad de tales puntajes, tales puntajes como el BILAG (British Isles Lupus
Assessment Group) tuvieron su amplia aceptacién (29).

En base a la actividad de la enfermedad (involucro de distintos 6rganos en la
enfermedad con lesion activa que es potencialmente reversible) v a el dafio establecido
(el dafio o deterioro que tiene el érgano involucrade que representa una lesién con
evolucién de 6 & mas meses, siendo irreversible) se han determinado de distintas
manetas la evolucion, prondstico y tratamiento de los pacientes con LES Para el caso



de la actividad se han disefiado hasta 60 sistemas de puntaje en evaluacion Aun asi para
la actividad ha sido dificil determinar su alcance por lo que se ha intentado identificar
precisamente hasta donde Hega su interpretacion (49)

Esto cobra vital importancia dade que al enconttar a un paciente con enfermedad
severa, esto representa que hay actividad de la enfermedad, requiriéndose tratamiento
agresivo Por lo anterior se han ideado puntajes como los siguientes: sistema Rope,
sistema de los Institutos Nacionales de Salud, Indice de Actividad Clinica, Cuenta de
Critetios de Actividad de Lupus, BILAG, etc, y sin embargo vatios de ellos no han
determinado con exactitud su mejor utilidad por lo divetsos autores recomiendan los
que ellos mismos o sus grupos de trabajo han utilizado (30). Estudios diversos muestran
que dentro de esos sistemas de puntaje hay algunos que muestran mayor
reproducibilidad y mayor validez dentro de pacientes evaluados con estos sistemas, esto
se demostrd en 1988 donde se encontré que el BILAG y SLEDAI fueron los que asi lo
demostraron (31) Es también en afios cercanos en que la Dra. Dafna D Gladman a
través de estudios comparativos entre SLEDAI (Systemic Lupus Erythematosus
Disease Activity Index) de Toronto, el SLAM (Systemic Lupus Activity Measure) de
Boston y el BILAG de Inglaterra, con 7 pacientes con edad media de 43 afios, 4 mujeres
v 3 hombres, duracién de la enfermedad en promedio 8 2 afios, con requerimiento de
prednisona en todos ellos, encontraron que los 3 sistemas fueron similares en
evaluacién de la actividad del LES (32)

A estos mismo sistemas se les asigna un deteiminado puntaje como el SLEDAI que
cuenta con 24 apartados de desciipeidn para determinar una actividad especifica de la
enfermedad y estos a su vez involucran 9 drganos, sin embargo no llegan a ser positivos
mds de 5, con un puntaje maximo de 105 pero generalmente no ilega més alla de 45
(33) Sin embargo otros sistemas (LAI-Lupus activity index)} también han mostrado

beneficio (34)

En 1990 se realizd un estudio descriptivo a través del Report of the Consensus Study
Group of the European Workshop for Rheumatology Research. Donde se incluyeron
704 pacientes con LES, a través de 29 centros Europeos y en 14 paises, 93% fueron
caucdsicos, 10:1 de femenino a masculing, con manifestaciones clinicas de
artralgia/artritis (94%), eritema (69%), fendémeno de Raynaud (49%), serositis (44%),
enfermedad renal (38%); con los siguientes datos de laboratorio, AAN (98%), anti-
DNAd (76%), hipocomplementemia (71%) y anti-Ro (35%) Usando una escala
cualitativa para medit la actividad un 33% de los pacientes se clasificaron como
inactivos, 45 5% como activos moderadamente y muy activos 6 5% Con este puntaje se
tienen de 0 a 10 y el 66 2% de los pacientes tuvieron puntaje menor de 4 Sin embargo
el 30% de los pacientes requirieron terapia agresiva e incluso hospitalizacion
representando sobre todo aquellos con puntaje mayor a 5. Con este estudio se copilaron
datos v se formulé el ECLAM (European Consensus Lupus Activity Measurement) que
incluyé 15 variables clinicas y de laboratorio y se concluyé como muy Util ya que eta el
ptimer indice de actividad basado en un gran numero de pacientes con lupus y
conducido por varios centros de atencién en LES. Y este mismo indice se compard con
otros como BILAG y SLEDAI encontrdndose que el ECLAM en los tiempos de
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observacién 0 y 3 meses tuvo el mayor valor predictivo respecto al juicio médico
(r=0 686), seguido por SLEDAI (1=0.656) (35,37).

Otros estudios que defienden otros sistemas como el BILAG que se basan en la
evaluacion de 8 organos muestra 87% de sensibilidad y 99% de especificidad, con un
promedio de 80% en valor predictivo positivo para cada uno de los drganos del indice
con excepcién del sistema nervioso (36). Al comparar el SLEDAIL BILAG y SLAM se
documentd que los 3 indices detectan diferencias entre los pacientes y las diferencias
entre las visitas de los pacientes solo fueron detectados por el SLEDAI (38)

Dentro de los indices de valoracién se encuentra también el MEX-SLEDAI que es una
simplificaciéon del SLEDAI en el cual no se incluyen estudios inmunolégicos v los
hallazgos clinicos se agrupan por sistemas, con puntaje de 0 a 32. Y al comparar este
con ¢l SLEDAI y LACC (Lupus Activity Criteria Count), se encontré al SLEDAI con
una sensibilidad de 68% y especificidad de 86%, mientras que el Mex-SLEDAI
sensibilidad de 72% y 91% de especificidad y el LACC con sensibilidad de 77% y 76%
de especificidad (39). El BILAG también muestra relacién entre todos sus componentes
asi como con el estado de salud general del paciente y velocidad de eritrosedimentacion
(40)

En 1999 se 1eporta un estudio que evalia la sensibilidad de los indices siguientes
SLEDAI, BILAG y SLAM en poblacion pedidtrica Se incluyeron 35 pacientes con
LES con edad de 6 a 16 afios con seguimiento desde 9 meses a 4 afios, mostrando los 3
indices sensibilidad al cambio de la enfermedad, por lo que se recomienda su uso en
poblacién pediatrica (41)

En 1985 en Tcronto se llevd a cabo la conferencia en Estudios Prondsticos en LES, un
grupo de clinicos concluyd que se requiere de una evaluacién con una graduacién
especifica (42). Asi en noviembre de 1991 a través de una conferencia realizada en
Boston se desarrolld un sistema para evaluar el dafio denominado Systemic Lupus
International Collaborating Clinics/American College of Rheumatology Damage Index
(SLICC/ACR) donde se aclaia también que para tener dafio se requiere de la
presentacion de la lesidn por lo menos 6 meses y que este es irreversible a diferencia de
la actividad; este sistema incluye la valoracién de 12 érganos o sistemas (43). También
el encontrar dafio renal al inicio de la enfermedad, se predice dafic renal terminal
después de 1 aflo, as{ como el dafio pulmonar que evoluciona en el primer afio de la
enfermedad también predice muerte a los 10 afios de diagndstico {44,50); sin embargo,
asi como las alteraciones renales van de la mano de alteraciones neuropsiquiatricas
{(45). Sin embargo actualmente la sobrevida a 20 afios de evolucién es de 70% Sin
embargo la poblacidn pedidtrica fallece 3 veces mas que la poblacion general con LES
{46) Sin embargo parece no haber correlacién entre el estado de salud y ¢l indice de
dafio indicado por ¢l SLEDAI (47) También se ha demostrado que el uso prolongado
de corticoesteroides no coirelaciona con el dafio establecido que se mide por el indice
de dafio SLICC/ACR ¥ si correlaciona con la misma actividad en el paciente v esta a su
vez con el requerimiento de esteroides en mayores dosis (48)




Es de notarse gue la evolucion hacia mayor deterioro se observa en pacientes con dafio
renal sobre todo aquellos con actividad y que a nivel renal presentan insuficiencia renal
(creatinina mayor de 5 mg/dl), datos de sindrome nefrético que determinan deterioro
progresivo en el paciente con LES (51) Sin embargo a pesar de estas estadisticas la
sobrevida de los pacientes con LES ha incrementado en las ultimas 4 décadas, todo esto
con las terapéuticas empleadas actualmente como pulsos de metilprednisolona,
ciclofosfamida, gammaglobulina intravenosa, que incluso mejoran el SLEDAI (52,55).
Pero las variables de mortalidad se han estudiado encontréndose las siguientes: dafio
renal, trombocitopenia, lesién pulmonar, SLEDAI > o = 20 al momento de su
presentacién y edad > o = 50 afios al momento del diagnostico son los factores que
tanto en un andlisis univariado como multivaiiado se asocian a muerte del paciente, sin
embargo como datos aislados la hipertensién y la enfermedad isquémica cardiaca tienen
asociacion significativa con muerte del paciente (54).

También se ha evaluado el impacio econdémico de la enfermedad esto a través de 150
pacientes donde se evallio actividad, tratamiento y dafio del LES, encontrandose que el
dafio correlacionaba directamente con el costo de la enfermedad mientras que el
tratamiento no era asi, dentro del dafio mas importante se encontraba el renal y el de
SNC (sistema nervioso central) que correlacionaban directamente con costos de la
enfermedad (53) Sin embargo hay otros estudios estadisticos de pacientes con LES y
que muestran que cada uno de los indices deben ser medidos por separados e
interpretados también por sepatado ya que no correlacionan entre si (47) Sin embargo
el SLICC/ACR DI no correlaciona directamente con funcién social y percepcién de la
salud por parte del paciente, en todo caso si con la funcién fisica del paciente, vitalidad,
rol emocional y una caracteristica especial es que tienen mayor percepcidn del
dolo1(60,61,66); a diferencia del SLEDAI, asi como este se modifica por factores
psicosociales, a la vez que este no correlaciona con la duracion de la enfermedad
(56,57,58). También hay correlacién entre dafio al sistema musculoesquelético y
limitacién de la capacidad fisica, lo cual se ha medido por resultados de formatos cortos
de medicion del estado general de salud, asi como el dafio renal y neuropsiquidtiico con
mayor requerimiento de- medicamentos (45). Existe una correlacién fuerte entre la
necesidad de iniciar tratamiento con esteroides u otro medicamento al evaluar la
actividad o encontrar este mayor con respecto a otro previo (59). El mayor puntaje de
SLICC/ACR DI en algunos estudios muestra correlacién directa con menor nivel
socioeconémico, pero en otros estudios no es asi, muy probablemente esto estd en
relacién a la poblacion estudiada, sobre todo en el pais donde se lleva a cabo el estudio
{61) Adn cuando los pacientes sean de bajo nivel socioecondémico y cultural tienen
puntajes bajos de SLEDAI (62); sin embargo se documenta que en indios
norteamericanos con LES al momento del diagndstico son mas jdvenes, con vasculitis
mds frecuente, mayor proteinuria que el resto de la poblacion norteamericana con LES,
sin embargo con un SLICC/ACR Df igual al diagnéstico que incrementa més que el
resto de la poblacién a los 2 afios de evolucién (67) En el resto de la poblacion con
LES norteamesicana este indice incrementa 2 los 3 afios discretamente de 1.2 al inicio a

15 alos 3 afios (68)

En la comparacién de distintos indices estos pueden correlacionar solo con algunas
variables pero no en conjunto sus resultados, como el caso de la medicién de fatiga por
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parte de los métodos cortos de evaluacién general de la salud que si puede correlacionar
con medicién de la actividad (64). Pero estos mismos indices se han utilizado para
evaluar caracterfsticas clinicas de la enfermedad por apartados de drganos o sistemas y
se han documentado datos como el que el uso prolongado de esteroides y uso
acumulado de este se asocia a tener placas ateromatosas arteriales (63), y datos
conjuntos como edad adulta, hipertensién arterial sistémica, evento coronario previo y
un SLICC/ACR DI incrementado se relacionan con la formacién de placas
ateromatosas

Dentro de la evaluacién que ofrece el SLICC/ACR DI se puede documentar el dafio
como estudios que muestran que a 10 afios de evolucién de la enfermedad se encuentra
dafio a nivel de] sistema nervioso central en 14% de pacientes con LES, osteoporosis en
15%, hipertensién en 40%; asi como también mostraron un SLEDAI igual que al inicié
del padecimiento en cuanto al apartado de piel, musculoesquelético v renal (65)

Dentro de las alteraciones en SNC asociadas a dafio determinado por el SLICC/ACR DI
son documentados por imagen por resonancia magnética (RMN) anormal, y al haber
actividad hay mayor sensibilidad por parte de la tomografia por emisién de positrones
(SPECT), también se document$ que ain sin actividad de la enfermedad documentado
por SLEDAI de 0, los pacientes con LES tienen disfuncién congnitiva hasta en 43% de
los casos, pero al haber un SLEDAI >10 hay mayor probabilidad de tener disfuncién
cognitiva Asi como un mejor estado de salud mental se observd en pacientes con
mayor educacién ain con mayor actividad de la enfermedad, ademas de asociarse con
edad joven y menos estrés (69,70,71).

Se ha buscado otros marcadores para poder identificar pacientes con mayor o menor
dafio y se documenta que el marcador CD93 estd aumentado en pacientes con LES con
mayot dafio, sin embargo tampoco es despreciable su presencia en pacientes con LES
con menor dafio (77% vs 60%) (72).

Los pacientes que tienen funcién renal terminal que requieren dialisis tienen buena
salud mental valorado con SLEDAI pero se muestran con menor funcion fisica y salud
general. Debido al dafio renal importante con que cursan estos pacientes es necesatia la
biopsia renal para determinar su compromiso de acuerdo a los lineamiento de la
Organizaciéon Mundial de la Salud, asi como el requerimiento terapéutico (51,73.74)

La funcién pulmonar se encuentra en deterioro en pacientes con LES aun y cuando se
encuentren asintométicos a nivel pulmonar, esto es demostrado por un estudio
comparativo donde se demuestta disminucién de [a capacidad pulmonar total, flujo
espiratorio maximo y diferencia alveolo-arterial en comparacién con sujetos sanos; esto
cobra vital importancia ya que la evaluacion del dafio no se basa en estos datos (75).

En cases de LES con actividad llega a ser necesario el uso de gamaglobulina
intravenosa la cual muestra mejoria en el SLEDAI con resultados de estudios en
puntajes previos de 7 33 a 5.25 6 semanas después del tratamiento, ast como mejoria en
serologia En el caso de uso de esteroides se tiene mayor riesgo de fractura
osteopordtica, arteriopatia coronaria, cataratas, etc, y este riesgo s¢ incrementa 12
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veces por cada 2 meses de uso de esteroide Al medir a los pacientes con SLICC/ACR
DI y determinat un incremento en el indice no es un indicador de inicio o incremento de
esteroide para lo cual se utiliza el SLEDAI que permite indicar modificaciones en el
tratamiento. Asi tenemos que un SLEDAI >10 al diagnéstico cotrelaciona con
SLICC/ACR DI positivo (48,76,77).

La mortalidad de los pacientes con LES tiene factores asociados como daito renal,
trombogitopenia, dafic pulmonar, SLEDAI > o = 20, edad > o = 50 afios, esto al
diagnostico. Asi como al diagndstico los pacientes que tienen un SLICC/ACR DI > o =
a 1 se asocia a dafio neuropsiquidtrico, musculoesquelético v de piel, también se asocian
a mortalidad (54,78,79). Otro estudio realizado en Norteamérica de abril de 1994 a julio
de 1997 documentd otros datos asociados a mortalidad con 254 sobrevivientes y 34
pacientes que murieron y se concluyeron como datos asociados a muerte los signientes:
tiempo de ocupacién (37.5% vs 17 2% respectivamente), pobreza (31.6% vs 64%),
alcance a servicios de salud (72.9% vs 58.1%), hopitalizaciones previas (26% vs
67.9%), manifestaciones cardiovasculares (59% vs 79.4%), manifestaciones renales
(539% vs 82.4%), SLAM (9.5 vs 158), SLICC/ACR DI (1.7 vs 47), uso de
hidroxicloroquina (49% vs 16 1%). Determinando un promedio de mueste a los 36.1
meses del diagnéstico (62)

Dentio de la evaluacion de pacientes con LES es importante la determinacidén de
puntajes de actividad y daiio, dentro de los multiples indices que existen como antes ya
se ha mencionado, enire ellos pueden tener poca correlacién pero buena
reproducibilidad para los resultados y determinacién de prondstico asi como apoyo
terapéutico como lo muesttan diversos estudios (80,82,84,85) El SLICC/ACR DI
muestra fiabilidad a través de un estudio en que 10 pacientes con LES se evaluaron por
6 de 10 médicos en 10 clinicas y no se reportaron diferencias entre los observadores
Asi se detectd que los médicos de diferentes centros pudieron evaluar de manera similar
a los pacientes (81). Otro estudio muestra que los pacientes evaluados 10 afios por
segunda ocasion a 10 afios de evolucién no hubo cambios en el indice de dafio, lo cual
esta influido por el tratamiento dado (83). Sin embargo también se ha encontrado que la
valoracién de la actividad por parte de los mismos pacientes no es ignal que la que
realizan los médicos encontrandoese mayor en los primeros que en los segundos (86)
Otro dato importante es que estos indices se han llevado a sistemas computatizados
donde facilmente se pueden obtener los resultados después de la evaluacion (87).

Es importante la medicién de todos estos pardmetros determinados ya por gente experta
en esta enfermedad, sin embargo el no contar con estudios en pacientes pedidtticos hace
la necesidad de determinar [a utilidad de estos mismos indices en poblacién pediatrica
ya que se hace necesatio evalvat tanto el dafio como la actividad de la enfermedad en
pacientes con LES dada su frecuencia en pacientes pedidtricos. Es por esto que se
sugiere dividir a los pacientes en 4 grupos diferentes al combinar las posibilidades:
pacientes con mayor actividad y mayor daito, pacientes con inactividad y mayor dafio,
pacientes con inactividad y estables en dafio y pacientes con actividad y estables en
dafio (42)
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DISCUSION

Dado que el LES es frecuente en la poblacién pediatrica, y que poco se han evaluado
estos indices de dafio y actividad en tal poblacién, se propone a través de esta revisién
iniciar en nuestra poblacién la validacién de estos indices, para poder utilizarlos de
forma sistematizada para mayor utilidad y mejor tratamiento de pacientes con LES

Y de los iIndices aqui documentados se puede encontrar que el SLEDAI y el
SLICC/ACR DI son los mejor documentados para poder establecer tanto el dafio y la
actividad de los pacientes con LES; ya que al incluir a los érgancs y sistemas de
afeccién mds importante se evalita de manera completa ai paciente con la enfermedad
Sin embargo solo uno de los estudios realizados se documenta en pacientes pediatricos
el cual refiere tener sensibilidad suficiente (94%) con baja especificidad {60%), sin
embargo es significativa su correlacion.

CONCLUSION

Los sistemas de medicién de actividad y dafio en LES pueden ser utilizados en
pacientes pediatricos, con las reservas de determinar hasta que punto de especificidad
pueden marcar el beneficio de favorecer tanto en ¢l manejo y prondstico del paciente

Hay escasa informacion de valoracién del indice de actividad en nifios ¥ ninguna del

indice de dafio en nifios, por lo que es conveniente su evaluacién y determinar su mejor
uso en pediatria.
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Anexo 1

SYSTEMIC LUPUS ERYTHEMATOSUS DISEASE ACTIVITY INDEX (SLEDALI).

Formato*.

Descripcién

Puntaje

Convulsiones: Inicio reciente, excluyendo causas metabdlicas, infecciosas o medicamentosas.

8

Psicosis: Habilidad alterada para funcionar en actividad normal debida a alteracién severa en la
percepeion de la realidad. Incluyendo alucinaciones, incoherencias, cansancio marcado, contenido
del pensamiento empobrecido, pensamiento ilégice, bizarro, desorganizado, comportamiento
cataténico. Excluyendo uremia ¢ causado por medicamentos,

Sindrome orgénico cerebral: funcidn mental alterada con orientacién alterada, memoria u ot
funcidn intelectual, con rapido inicio y fluctuacién de los datos clinicos. Incluyendo omnubilacién
de la conciencia. incapacidad para mantener la atencion, més al menos 2 de los siguientes; alteracion
de la percepcidn, habla incoherente, insomnia o somnolencia durante el dia, incremento o
disminuci6n de la actividad psicomotora Excluyendo causas metabélicas, infecciosas o de
medicamentos.

Alteraciones visuales: Cambios retinianos del LES Incluye cuerpos citoides, hemorragia retiniana.
exudados cereos, hemorragias coroideas, neuritis 6ptica. Excluye hipertension. infeceién o por
causas medicamentosas.

Aiteracidn de nervios craneales: Nuevo inicie de nenropatia sensorial o motora involucrandoe a
nervios craneales.

Cefalea del lupus: severa, persistente, puede ser migraitosa, pero debe responder a tratamiento de
analgesia narcética,

AVC: Accidente(s) vascular(es) cerebral{es) de nuevo inicio. Excluyendo arterioesclerosis,

Vaculitis: Ulceracién, gangrena. nodulos en dedos, infartos periungueales, biopsia o angiografia que
muestra vasculitis.

Artritis: mas de 2 articulaciones con dolor y signos de inflamacion (enrojecimiento, avmento de
volumen o derrame)

Miositis: Debilidad o dolor muscular proximal, asociado con elevacién de creatin-
fosfoquinasa‘aldolasa o electromiografia con cambios o biopsia que muestre miositis.

Cilindros urinarics: Cilindros hemo-granulosos o de eritrocitos

Hematuria: >5 eritrocitos/campo de poder alto. Excluye casado por piedras, infeccidn y otras causas.

Proteinuria: >0 Sgr/24hr. Inicio nuevo o reciente de incremento de méas de 0.5gr/24 hr,

Piuria: >Slevcocitos/campo de alto poder. Excluyendo infeccion

Eritemna nuevo: Inicio nuevo o recurrencia de inflamacién tipo eritema.

Alopecta: Inicio nuevo o recurrencia pérdida de pelo ancrmal en placas o difuso.

Ulceras en mucosas: Inicic nuevo o recurrencia de ulceras orales o nasales,
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Pleuresia: dolor en pecho pleuritico con frote, derrame pleural o engrosamiento plewral.

Pericarditis: Dolor pericirdico con al menos | de lo signiente; frote, derrame o confirmacién por
electrocardiograma o ecocardiograma

[ %]

Complemento bajo: Disminucion en CHS¢ C3 o C4 por debajo de limites de normalidad para el
laboratorio.

Incremento en unidn a DNA: >25% unido por estudio de Farr o por arriba del rango normal para el
laboraterio.

Fiebre: >380C, excluyendo causas infecciosas

Trombocitopenia: <100,000 plaquetas/mm3.

Leucopenia: <3,000 leucocitos/mm3. Excluyendo causado por medicamentos.

*Bombardier C, Gladman D, Urowitz M, et al Detivation of the SLEDAI A disease
activity index for lupus patients Arthritis Rheum 1992;35(6):630-640.
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Anexo 2.

INDICE DE DANO PARA LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO.

SYSTEMIC LUPUS INTERNATIONAL COLLABORATING CLINICS/AMERICAN
COLLEGE OF RHEUMATOLOGY*. SLICC/ACR DI

Puniaje

Qcular
Catarata
Cambio retiniano u dptico
Newropsiquidtrico
Pérdida cognitiva (memoria_ ciloulo, pobre concentracion dificultad al habla ¢ escritura, dificultad en incrementar nivel) o
psicosis mayor
Convulsiones que requieren tratamiento por 6 meses
Accidente cerebrovascular (puntaje de 2 5i es>1)
Newropatia craneal o periférica (excluyendo la dptica)
Miclitis transversa
Renal
Filtracion glomerular estimada o medida <50%
Proteinuria>> o= 3 5ge/24 hr
O

Enfermedad renal terminal (a pesar de didlisis o transplante)
Pulmonar
Hipertensién pulmonar {prominencia veniricular derecha o P2 audible)
Fibrosis pulmonar {fisica y radiografica)
Pulmén encogido (radiografico)
Fibrosis pleural (radiografico)
Infarto pulmonas (radiografico)
Cardiovascular
Angina o puente arterial coronario 1
Infarto miocdrdico (puntaje de 2 si es >1) 2y
Cardiomiopatia (disfuncién ventricular) 1
Enfermedad valvular (soplo sistdlico o diast6lico >3/6) 1
Pericarditis por 6 meses o pericardiectomia 1
Vascular periférico
Claudicacion per 6 meses !
Pérdida menor de tejido :
Pérdida significativa de tejide {dedos o micmbros)(puntaje 2 si > sitio) 12}
Trembosis venosa con intlamacién, uleeracién o estasis venosa 1
Gastrointestinal
Infarto o reseccion del intesting por debajo del duodeno. bazo, higado, vejiga por cualquicr causa (puntaje de 2 si es 1 sitio)
Insuficiencia mesentérica
Peritonitis crénica
Cirugia gastrointestinal superior 1
1

—_——— o —

Musculoesquelético
Atrofia muscutar o debilidad
Adtritis deformante o crosiva {ex¢luyendo necrosis avascular)
Osteoporosis con fractura o aplastamicnto vertebral {excluyendo necrosis avascular)
Necrosis avascular (puntaje de 2 si >1}
Osleomielitis
Picl
Alopecia cronica 1
Cicatrizacidn extenss o panicubar 1
1
1
|
1

Ulgeraciones en piel (excluyende trombosis) por >6 meses

Falla gonadal prematura

Driabetes (a pesar tel tratamizento)

Malignidad (cxcluyendo displasias) {puntaje de 2 st ¢s > sitio)

Dafto (cambios no reversibles. no relacionadas con la inflamacidn activa) que ocurre desde ¢! inicio del Jupus.
determinado por una cvaluacién clinica y presente por al menos & meses & menos de que se haya manifestado de otra
manera Episodios repetidos pueden ocurrir separados por al menos 6 meses para puntaje de 2 La misma lesién no puede

ser sumada 2 veces

2)

* Gladman D Ginzler E, Goldsmith C. et al. The development and initial validation of the Systemic Lupus International
Collaborating Clinies‘/American College of Rheumatology Damage Tndex for systemic lupus erythematosus Arthritis

Rheum 1996:39(3363-369
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