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RESUMEN

INTRODUCCION: La hemorragia pulmonar (HP) es un sindrome caracterizado por la
presencia de hemorragia difusa de la microvasculatura pulmonar, cuyas manifestaciones
clinicas cardinales son disnea, hemoptisis, infiltrado alveolar bilateral y difuso en la
radiografia de térax (Rx), disminucion sibita de la hemoglobina (Hb). La broncoscopia
demuestra sangrado activo y en el lavado broncoalveolar es caracteristico la presencia de
macrofagos cargados con hemosiderina. La HP se considera una complicacién rara
{(alrededor del 2%) del lupus eritematoso generalizado (LEG) y en la literatura existen
pocas series de casos, la letalidad varia del 50 al 90%

OBJETIVO: Evaluar las caracteristicas clinicas, la evolucion y los factores prondsticos
asociados a mortalidad por HP en pacientes con LEG en una cohorte retrospectiva,
MATERIAL Y METODOS: Estudio observacional, analitico, retrolectivo de una cohorte.

Se revisaron los expedientes de pacientes con LEG y HP entre enero/87 y enero/2001.

RESULTADOS: 37 pacientes (35 mujeres) tuvieron HP con edad promedio de 29 afios. Al
momento de la HP la dosis media de prednisona era de 40 mg/dia y 65% de los casos
tomaban ademds 1 inmunosupresor. El puntaje del SLEDALI fue en promedio 17. Se cultivd
bacterias del esputo en 24% de los casos. El 81% recibié bolos de metilprednisolona y 11
ciclofosfamida IV. Se complicaron con neumonia el 30%, SIRPA 19% y sepsis el 22%.
Murieron 19 para una letalidad del 51%. La HP masiva fue la causa de muerte en 4
pacientes (21%) v la sepsis en 8 casos (42%). Los factores asociados a mortalidad fueron
ventilaciéon mecanica (RM=15), SIRPA (RM=10), sepsis (RM=12.5) y cultivos positivos
para bacterias u hongos (RM=7),

CONCLUSIONES: La mortalidad en nuestro estudio es similar a otras series. La
mortalidad fue independiente de la intensidad del tratamiento antes o durante la HP, y se
relaciondé principalmente a infecciones y complicaciones relacionadas a la ventilacién
mecanica. Basado en esto, se sugiere que en este tipo de pacientes se haga una bisqueda
dirigida y constante de focos infecciosos durante su estancia hospitalaria aiin antes de que
aparezcan los sintomas sugerentes de infeccion o usar antibidticos profilicticos en base a la

flora de cada hospital.



I INTRODUCCION

La hemorragia pulmonar (HP) es un sindrome caracterizado por la presencia de hemorragia
difusa de la microvasculatura pulmonar, cuyas manifestaciones clinicas cardinales son disnea,
hemoptisis, infiltrado alveolar bilateral y difuso en la radiografia de térax (Rx), disminucion
sibita de la hemoglobina (Hb) que puede ser minima o importante (mas de 3 gr./dl)’. La
broncoscopia demuestra sangrado activo y en el lavado broncoalveolar es caracteristico la
presencia de macroéfagos cargados con hemosiderina®. El estudio histopatologico de Ja biopsia
pulmonar puede mostrar hemorragia pulmonar difusa y/o capilaritis, esta uitima se considera
estrictamente un diagnéstico histopatolégico y usualmente sugiere la existencia de una
vasculitis sistémica’.

La HP suele presentarse como complicacion de enfermedades que ocasionan lesidén vascular
por mecanismos inmunologicos como lupus eritematoso generalizado (LEG), sindrome
antifosfolipido primario (SAP) y secundaric®, granulomatosis de Wegener (GW), sindrome de
Goodpasture, sindrome pneumo-renal idiopético®, sindrome de Behcet, poliarteritis
microscopica, ete'’. También se ha reportado en algunos padecimientos cuya fisiopatogenia
no incluye mecanismos autoinmunes como trastornos oncolégicos y hematolégicos asociados
con trombocitopenia grave®’, infecciones pulmonares que condicionan dafio directo a la
microvasculatura pulmonar®, defectos primarios de fa coldgena (Sx. Ehirs-Danlos),
amiloidosis, en transplantes de médula osea'’, trastonos de la coagulacién'', hemosiderosis
pulmonar, hemangiomatosis capilar pulmonar, angiosarcoma pulmonar o metastisico a
pulmoén'?, toxicidad por quimioterapia®, durante embolizacion con dextran 70™, posterior a
terapia trombolitica'®, entre otras.

Su deteccion suele ser dificil en pacientes inmunosuprimidos, ya que por las manifestaciones
clinicas y radiologicas, debemos hacer diagnéstico diferencial con edema pulmonar,
neumonitis por fArmacos, dafio por radiacion, reaccion toxica, reaccion de hipersensibilidad,
sindrome de dificultad respiratoria ﬁrogresiva del adulto y neumonia que puede ser causada
por una gran lista de bacterias, virus, hongos, protozoarios y helmintos'®.

Indudablemente que, de las causas de HP antes mencionadas, la principal en orden de



frecuencia es el LEG, sobre todo en centros de referencia como el nuestro. Al inicio de esta
enfermedad y durante su evolucidn, la afeccion pleural se reporta en el 17% y 36% de los
€asos respectivamente, con involucro pulmonar en solo 3% v 7% respcctivamente”"g. Sin
embargo, de las manifestaciones pulmonares en LEG, la HP se considera una complicacion
rara (alrededor del 2%) y en la literatura existen pocas series de casos, la letalidad varia del 50

al 900/0“).20.2 ] .

En los pacientes con LEG y HP se han demostrado depdsitos de complejos inmunes en la
pared de los capilares pulmonares®. Esto ha hecho pensar que el desarrollo de HP pueda estar
en relacion con el dafio directo mediado por estos complejos inmunes y consecuentemente esto
justifica el tratamiento a base de altas dosis de esteroides y/o drogas citotdxicas y/o
plasmaféresis®. Sin embargo, estos hallazgos histopatologicos no han sido demostrados en

todos los casos™ %5,

A pesar del desarrollo de nuevos esquemas inmunosupresores para el tratamiento de esta
entidad, en los ultimos 30 afios, la mayoria de series recientes ain informan una letalidad

superior al 509282,

Otros estudios han postulado que pueden intervenir otros factores etioldgicos adicionales
como el uso de altas dosis de esteroides y las infecciones pueden ser log principales factores

desencadenantes de la HP, contribuyendo a la alta letalidad de esta entidad™™?".

Después de 100 afios de la primera descripcion de HP en un paciente con LEG, los factores de

riesgo que levan a una alta mortalidad por esta enfermedad atin permanecen desconocidos®™,

El propésito de este estudio fue el evaluar las caracteristicas clinicas, la evolucién y los
factores promdsticos asociados a mortalidad por HP en pacientes con LEG en una cohorte

retrospectiva.



I JUSTIFICACION

A pesar de que la incidencia de HP en pacientes con LEG es tan baja como el 2%, su letalidad
sigue siendo alta hoy en dia, alcanzando cifras de hasta 90%. Por otro lado, es una
complicacion tan seria que en gran parte de los pacientes requiere de apoyo ventilatorio,
manejo en unidades de cuidados intensivos, con estancias prolongadas y el consecuente riesgo
de desarrollar otras complicaciones como las infecciosas, sindrome de insuficiencia
respiratoria progresiva del adulto (SIRPA), insuficiencia renal (IR), entre otras.

Lo anterior lleva consigo una carga economica tanto para el paciente, su familia y las
instituciones de salud, por lo que el identificar aquelios factores de riesgo que implican una
mayor tasa de complicaciones y muerte, es de vital importancia con la posibilidad de
disminuir su letalidad en un mediano plazo. ‘

Por ofra patte, nuestro Instituto se caracteriza por ser un centro de referencia nacional, por lo
que la cohorte de pacientes con LEG incluye un total de 1600 pacientes, siendo una de las mas
grandes del mundo. Por esto, es esperable que se pueda obtener informacion muy valiosa de

esta cohorte de pacientes,



I PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

Problema general.

(Cudl es la frecuencia, las caracteristicas clinicas, la evolucion y el desenlace de la HP, asi
como los factores de riesgo asociados a una mayor letalidad en la cohorte de pacientes con

LEG del Instituto?

Problemas especificos.
(L. frecuencia de presentacion de la HP es semejante a lo informado en la literatura?

¢ Cudl es la presentacion clinica mas frecuente de la HP?

¢ Qué curso clinico suelen tomar los pacientes con HP y LEG?

¢ Cueles son las complicaciones més frecuentes en este grupo de pacientes?

;Cual es la tasa de letalidad de esta entidad en un hospital de tercer nivel como este?

¢ Qué factores de riesgo se asocian a una mayor mortalidad de estos pacientes?



IV HIPOTESIS

Hipatesis de trabajo:
La frecuencia de la HP vy su letalidad es igual a la informada en la literatura.

El grado de actividad del LEG, la intensidad del tratamiento y es desarrolio de complicaciones

son los principales factores que modifican la mortalidad en estos pacientes?

Hipotesis nuia:

La frecuencia de la HP y su letalidad es menor a la informada en a literatura,

No es posible identificar ningin factor que modifique la mortalidad en estos pacientes.



V OBJETIVOS

Objetivo generak:

a) Conocer cudl es la frecuencia de la HP, sus caracteristicas clinicas, la evolucién y su
desenlace, asi como los factores de riesgo asociados a una mayor letalidad en la cohorte de

pacientes con LEG del Instituto.

Objetivos especificos:

Estimar la frecuencia de presentacion de la HP en pacientes con LEG.

Conocer la presentacidn clinica més frecuente de la HP y LEG.

Identificar el curso clinico que toman los pacientes con HP y LEG.
Conocer cuales son las complicaciones mas frecuentes en este grupo de pacientes.
Calcular la tasa de letalidad de esta entidad.

Identificar los factores de riesgo asociados a una mayor mortalidad de estos pacientes.



VI METODOLOGIA

a) Disefio. Se trata de un estudio observacional, analitico, retrolectivo de una cohorte.

b) Poblacién. Todos los pacientes con diagndstico de lupus eritematoso generalizado que

fueron vistos en el Instituto entre enero de 1987 y enero del 2001

¢) Lugar de realizacién. Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador

Zubiran.

d) Perfodo de estudio. Enerc de 1987 a enero del 2001,

¢) Criterios de inclusion,

1. Pacientes con diagnostico de LEG que cumplian con los criterios del American College of
Rheumatology de 1982 o posteriores™.

2. Pacientes que durante este periodo de estudio presentaran por lo menos un evento de
hemorragia pulmonar definida por la presencia de al menos 3 de los siguientes criterios:
i)disminucién de la hemoglobina mayor de 2 gi/dl por debajo de la basal, ii)insuficiencia
respiratoria aguda, iii)hemoptisis y iv)desarrollo de nuevos infiltrados alveolointersticiales
en la radiografia de térax. Quienes no cumplian estos criterios era necesario y obligado 1a

confirmacién del diagndstico con broncoscopia o biopsia pulmonar.

) Criterios de exclusién.
1. Pacientes que tuvieron hemorragia pulmonar en relacion con uremia, insuficiencia cardiaca

congestiva con edema pulmonar 0 coagulopatia,

2. Aquellos casos cuyos expedientes no contaban con la informacién completa.

g Variables.
Variable dependiente: Muerte.

Variables independientes: variables demograficas, clinicas, de laboratorio, radioldgicas,

tratarniento utilizado, de evolucién y de desenlace.



Demogrificas: Edad al diagnéstico, edad de inicio del LEG, edad al momento de la

HP, afios de evolucion del LEG y sexo.

Clinicas: ‘Numero de criterios diagnosticos para LEG, historia de tabaquismo,
hipértensién arterial (HTA), insuficiencia renal cronica terminal (IRCT),
manifestaciones clinicas de LEG previas a la HP, manifestaciones clinicas de LEG al
momento de la HP, puntaje de la escala de actividad del LEG (SLEDAI, puntaje de
la escala de cronicidad del LEG (SLICC-ACR)*'. Tipo de tratamiento previo a la HP,
dosis de esteroides previo a la HP, dosis de ciclofosfamida antes de 1a HP, dosis de
azatioprina antes de la HP, uso de metotrexate antes de la HP, uso de cloroquina antes

de la HP. Sintomas de la HP, tiempo de evolucién de los sintomas antes de la HP,

De Iaboratorio: Hipoxemia, leucocitosis, trombocitopenia, anemia, descenso de la Hb

en gr/dl, coombs, hipocomplementemia, elevacion de Ac anti DNA de doble cadena.

Gabinete: tipo de patrén radiolégico en la radiografia de torax, realizacidon de
tomografia de térax (TAC), patrén radiologico en la TAC. Broncoscopia, biopsia
pulmonar, caracteristicas del estudio de lavado broncoalveolar, cultivo de esputo, tipo

de gérmenes aislados en los cultivos de esputo.

Tratamiento: Tipo de tratamiento para la HP, dosis de esteroides, dosis de
metilprednisolona, dosis de ciclofosfamida. Uso de antimicrobianos, nlmero de
antimicrobianos.

De evolucién: Requerimiento de vigilancia en unidad de cuidados intensivos (UCY),
uso de ventilacion mecanica, intubacién orotraqueal, estancia intrahospitalaria en UCI,

estancia intrahospitalaria total, desarrollo de complicaciones, tipe de complicaciones,

tipo de germen causante de la infeccion, sitio de infeccion.

Del desenlace: Muerte del paciente, causas de muerte, tiempo entre la HP y la muerte.

h) Procedimientos,

1. Se revisé la base de datos de la cohorte de pacientes con LEG del departamento de

Reumatologia y se obtuvo los ndmeros de expediente de aquellos pacientes que habian



cursado con hemorragia pulmonar.

2. También se revis6 aquellos expedientes que en el archivo clinico y departamento de
estadistica se hubieran registrade con el diagndstico de hemorragia pulmonar,

3. Se revisaron todos estos expedientes y se seleccionaron aquellos que cubrieron los criterios
de inclusién.

4. La informacién del expediente se obtuvo en formatos impresos ex profeso,

5. Esta informacion se capturd en una base de datos (Microsoft Excel v.2000). Posteriormente

fue analizada mediante el paquete estadistico SPSS v.10.

i) Analisis de los datos

Se utiliz6 estadistica descriptiva de acuerdo al nivel de medicién de las variables, apoyados en

medidas de proporcion, de tendencia central y de dispersion.

Las variables continuas se expresaron en media + desviacion estindar (DE). Las
comparaciones entre 2 grupos se realizé usando la prueba de t de Student para las variables
continuas con distribucién normal o la prueba U de Mann-Whitney para aquellas sin

distribucién normal.
Se utilizo Chi cuadrada o prueba exacta de Fisher para las variables categdricas.

La asociacion de variables individuales con muerte como desenlace final fue obtenida

inicialmente con andlisis bivariado. El grado de riesgo se expresd en razon de momios (RM).

Con el objeto de identificar los factores de riesgo asociados de manera independiente a
mortalidad, usamos el modelo de regresion logistica no condicional con el método de Wald
usando como variables independientes aquellas que resultaron significativas en ¢l analisis

bivariado (sepsis y SIRPA).

Se utilizé el indice de penalizacién de Harrel. Ademds usamos la prueba de Hosmer y

Lemeshow para determinar la bondad del ajuste. La tasa del evento / parametro fue 10.

Se considerd un resultado significativo cuando el valor de p fue < 0.05.



VIl RESULTADOS

Durante el periodo de estudio, nosotros identificamos 37 pacientes con HP de una cohorte de

1600 pacientes con LEG. Las caracteristicas demograficas se muestran en la tabla 1.

Tabla 1

Caracteristicas demograficas de los pacientes con HP y LEG

Variable T Med:a * DE (rangﬁ)

Gemm: FM S 32/5 e s it e '

Edaddeiniciodel LEG  |232£27(12 ;'5'55”

i

Edada; momemodeia}{p ..,.29 pe 10 9 (15 42) N

!Anos de evolucmn dei LEG 14.8:4£57(0- 19)

N°decr1tenosdeLEG T lestle@-9

Otros hallazgos en este grupo fueron: historia de tabaquismo en 24 %, hipertension arterial en
24 % y 18 % de pacientes con insuficiencia renal cronica terminal (IRCT). Las caracteristicas

clinicas del LEG antes de la HP se muestran en la tabla 2.
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Tabla 2

° Manifestaciones Clinicas del LEG prev:o ala aparlcion de HP

: . !

Manlfestacmn chmca : N Porcentaje

EHematOIOglca E 30 S, R 3}

%Ulceras oraies e i 29 R Y 5 y

Acnv‘dad Rena[ R A 28 e 76 N

Rash malar | 28 | 76

-Fotosenﬁbl]ldé& S . 24 | s ‘..65

Serosms i 14_, e b e s e s 5

éAfeccmn neurologma : 7 19 i

: Lupus d:sco;de

€.

Al momento de la HP la mayoria de pacientes tuvieron algunos datos de actividad del LEG, lo
cual se reflejé en el valor promedio de la escala del SLEDAI (16.9 + 10, rango 2 - 39). Se
encontré proteinuria en 49% de los pacientes y de ellos, 2/3 tuvieron evidencia de actividad
renal con un sedimento positivo (hematuria o cilindros granulosos). Cincuenta y cinco
porciento de los pacientes tenia artritis, 35 % tuvo manifestaciones mucocutaneas de la

enfermedad, que consistid en vasculitis cutanea in 16 % (tabla 3).



Térbia 3 T

. Manifestaciones Clmlcas al momento de presentacmn de la HP

Smtomas | ~ ; Porcentaj ie

Pmtemuna e s B 18 ; I 49

'Mucocutaneos 13 7 Ty T

Hemam]ogmos e 12 - o 5

Pencardltls

Del‘l‘ame pleural i

Vascuhtxs cutanea

Neurop51qu1atncos

AN Y Y Y
—
[#29

Mlosms 3
 Puntaje del SLEDAI fue 16+ 10 (rango 2 - 39) B, )
: _,_* Puntaje del SLICC fue 3.4 = 3 (rango 0- 12)

.a mayoria de pacientes (84 %) estaban recibiendo esteroides al momento de presentarse la
HP, con una dosis media de prednisona de 40.7 + 27.4 mg/dia (rango 5 - 100 mg/dia).
Veintisiete porciento de los pacientes estaban recibiendo ciclofosfamida, 46 % azatioprina, 8
% metotrexate y 30 % cloroquina. Cuarenta y ocho porciento de los pacientes recibian 2 o mas

de los medicamentos ya referidos (figure 1).
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Figura 1. Tratamiento para LEG al momento de la HP

100%l

80
60
40 -
20 - —
5148
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PDN: prednisona. AZA: azatioptina. CYC: ciclofosfamida. CLQ: cloroquina. Tx: tratamiento.
* Diosis media de PDN: 40.7 £27.4 (5 - 100 mg/dfa).

I.os sintomas mas frecuentes fueron disnea en 97 % de los pacientes y tos en el 75 %. Seis de
los pacientes con tos tuvieron esputo hialino, 5 con esputo purulento y 16 con esputo
sanguinolento. La tos estaba presente desde 3 a 6 dias antes en 10 casos. La hemoptisis como
manifestacidn inicial y motivo de la consulta estuvo presente en el 30 % de los pacientes; se
presentd después de la hospitalizacion en el 22 % de los casos. Cuarenta y seis porciento de los
pacientes tuvieron fiebre desde 2 semanas previas a la HP, mientras que solo en 7 pacientes
estuvo presente entre 2 y 6 dias previos a la HP; en el resto de los casos, la fiebre aparecio 24
horas antes de la hospitalizacion. La mayoria de pacientes tuvieron taquipnea y taquicardia al
momento de su ingreso al hospital (92 %).

Se documenté hipoxemia (PaO2 < 60 mm/Hg) en 89 % de los pacientes y todos tuvieron una

disminucion de la hemoglobina de al menos 2 gr/dl (media 3.18 + 0.65, rango 2-4 gr/dl),
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mientras que el 46 % tuvo leucocitosis (>10 000/ul}, 35 % tuvo trombocitopenia menor de 100
000/ul, pero solo un caso con trombocitopenia grave (menor de 20 000/ul). Un caso también
presentd Coombs positive por anemia hemolitica autoinmune. Al momento de! diagnostico de
ia HP el 63% de los pacientes tuvieron hipocomplementemia y el 59% tuvieron titulos altos
de Ac anti DNA de doble cadena.

El patron en la radiografia de tdrax que con mdés frecuencia observamos fue alveolar en el
46%, intersticial en el 27% y mixto (alveolointersticial) en 19%. En solo 3 casos, se observd
un infiltrado focal el cual cambio a un infiltrado difuso, bilateral, tipico a las 24 hrs. Se realizé
una tomografia computarizada pulmonar en 15 pacientes, encontrando un palrén
alveolointersticial en 14.

Se realizd broncoscopia en 37 % de los casos y biopsia pulmonar en 38 %. En todos los casos
hubo confirmacion de hemorragia pulmonar  ya sea microscopicamente (en el caso de
broncoscopia) o con el hallazgo de macréfagos cargados con hemosiderina en la biopsia
pulmonar o el lavado broncoalveolar.

Se realizd analisis de esputo en 81 % de los casos. El estudio fue negativo para
microorganismos en el 66%. En los casos restantes, 9 fueron positivos para bacterias (24 %) y
uno para hongos (3 %),

Respecto al tratamiento otorgado, treinta y dos pacientes (87%) requirieron estancia en la
unidad de terapia intensiva dado su gravedad, con una estancia promedio en esta unidad de
24.3 + 254 dfas. Utilizaron ventilacién mecénica en 29 casos (78%), permanecieron un
promedio de 9.6 £ 11 dias con apoyo ventilatorio. Se realizo traqueostomia en 4 pacientes (11
%). Cuatro pacientes no recibieron ningin tipo de terapéutica diferente del apoyo de soporte,
debido a que murieron de manera temprana después de su ingreso al hospital,

Recibieron bolos de metilprednisolona 30 pacientes (81%) con una dosis promedio de 2.6 +
1.6 gr. Se administréfciclofosfamida IV a 10 pacientes (27%), con una dosis promedio de 300
+ 519 mg. Cuatro pacientes recibieron azatioprina oral en dosis entre 50 y 100 mg/dia. Un
paciente recibié gammaglobulina intravenosa. Con respecto al tratamiento antibi6tico, 26
pacientes (68 %) recibieron antimicrobianos, 8 pacientes recibieron antimicoticos (22 %), y
recibié terapia antiviral o antituberculosa un paciente para cada uno (3 %) respectivamente.

Hubo una alta frecuencia de complicaciones (ver tabla 4), principaimente infecciosas. Treinta
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y ocho porciento de los pacientes desarrollaron una infeccion durante su hospitaiizacion, los
gérmenes que con mayor frecuencia se reportaron fueron: Pseudomona aeruginosa (4 casos),
Escherichia coli (2 casos), Staphylococcus aureus (2 casos) y hubo un caso con infeccion por
Klebsiella pneumoniae. Los 2 casos con infecciones virales se debieron a citomegalovirus
{CMYV) y a infeccion por Herpes zoster diseminado, respectivamente. Todas las infecciones
por hongos fueron debidas a Cdndida albicans. El sitio principal de infeccion fue a nivel
pulmonar en 11 casos. Otras complicaciones tales como sepsis (acorde a la definicion de
sepsis)y’, SIRPA (definida por the American European Consensus Conference on ARDS)®,
sangrado pulmonar recurrente, sangrado gastrointestinal y coagulacién intravascular

diseminéda (CID), son referidas en la tabla 4.

Toila 4 B

Complicaciones asociadas a hemorragia pulmonar
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Hubo 19 muertes (51 %). Las principales causas de muerte fueron: HP masiva en 4
casos, sepsis en § casos, SIRPA en 6 casos y una muerte debida a CID (figura 2). Se observo
una curva bimodal de mortalidad (ver figura 3). El primer pico ocurrié a los 2 *+ 1.4 dias
después que los sintomas iniciaron y se debieron & 4 muertes relacionadas a HP masiva, El
segundo pico se debié a complicaciones como sepsis y SIRPA. En el segundo pico las muertes
ocurrieron 19.5 + 13.85 dias después del ingreso para los casos de sepsis y 21.83 + 12.63 dias

para los pacientes que murieron de SIRPA.

Figura 2. Causas de Muerte
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Figura 3 Tiempo y Causas de Muerte
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De un total de 387 variables estudiadas, nosotros encontramos que aquellas altamente
asociadas a muérte en este grupo fueron: intubacidn orotraqueal y necesidad de ventilacion
mecanica con muerte de 10 de 19 pacientes intubados vs 0 de 8 que no utilizaron ventilacion
mecanica de soporte (RM 15.2, IC 95% 2-201, p =0.001). Aquelios que desarrollaron SIRPA
murieron 6 de 8 pacientes vs 12 de 29 de aquellos que no lo presentaron (RM 9.9, IC 95% 1.8
91, p=0.009) y finalmente el desarrollo de sepsis, 8 de 12 pacientes murieron vs 12 de 30
pacientes que no lo desarrollaron (RM 12.5, IC 95% 6.2-102, p = 0.008). El hallazgo de

cultivo positivo de esputo se asocié con muerte de 8 de 10 pacientes vs 7 de 20 con cultivo
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negativo (RM 7.4, [C 95% 1.3-45, p=0.05).

Los factores protectores fueron: la presencia de insuficiencia renal cronica terminal (IRCT) de
quienes murié 1 de 7 pacientes vs 18 de 30 sin falla renal (RM 0.111, IC 95% 0.12-0.82, p=
0.05). La recurrencia de HP de quienes murieron 1 de 7 pacientes vs 12 de 18 pacientes sin
recurrencia (RM 0.111, IC 95% 0.12-1.0). Ver tabla 5,

Finaimente, la intensidad del tratamiento y el grado de actividad medido por la escala de

SLEDAI no tuvieron asociacion con mortalidad.

i

gFactores de Riesgo Asociados a Mortalidad
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Se corrobord que la presencia de fiebre denotaba infeccion, ya que aquellos que la presentaron
desarrollaron una infeccion demostrable en 11 de 15 casos vs 4 de 20 sin fiebre (RM de 7.3, IC
95% 1.1-50, p = 0.025).

Mediante andlisis de regresion logistica no condicional con sepsis y SIRPA (variables con una
fuerte asociacidn con mortalidad), observamos que esas variables conservaron su asociacién
después de este analisis (RM 23.39, IC 95% 18-60, p=0.0073 para sepsis y RM 13.4,IC 95%
4-75, p=0.03). La significancia de este modelo fue < 0.001, con una r* = 0.520 y una bondad
del ajuste de H & L de 0.99.
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VIII DISCUSION

La HP es una manifestacion poco frecuente de LEG, con mortalidad mayor del 50%. Basados
en la presencia de complejos inmunes en la pared capilar pulmonar, se ha postulado que el
tratamiento de cleccién debe ser altas dosis de esteroides™. A pesar de la évidencia
histoldgica, la medida terapéutica propuesta no ha medificado la mortalidad de los pacientes
con LEG y Hp?:21:2627,

En este estudio retrospectivo nosotros observamos dos caracteristicas en los pacientes con
LEG y HP. Primero: los sujetos que presentaron HP tienen un indice de actividad del LEG alto
(mediante la escala del SLEDAI de 17 puntos). Segundo: su esquema de tratamiento suele
incluir altas dosis de esteroides e inmunosupresores, a pesar de lo cual se presenta la HP.
Ambas caracteristicas denotan un alto riesgo para el desarrollo de complicaciones,
especialmente infecciosas, asociadas a una prolongada estancia intrahospitalaria. Por otro
lado, a pesar de que estos pacientes reciben una terapia inmunosupresora agresiva por el grado
elevado de actividad del LEG, incluso con bolos de metilprednisolona y/o ciclofosfamida, esto
no ha logrado disminuir su letalidad. 8i bien, los principales factores asociados a mortalidad
no es precisamente el grado de actividad de LEG sino las complicaciones como sepsis y

SIRPA.

Como pudo observarse en la grafica, la mortalidad tuvo un comportamiento bimodal, con el
primer pico muy cercano a la fecha de ingreso y esto debido a que la HP suele ser muy masiva
(con choque hipovolémico, falla respiratoria aguda irreversible) en algunos pacientes y/o hay
un gran retraso en acudir a un centro hospitalario lo que hace casi imposible poder instalar una
adecuada terapéutica. Ademds, poco se puede hacer para disminuir la mortalidad en este
subgrupo de pacientes, ya que no depende de la atencion hospitalaria. Sin embargo, el segundo
grupo cuya mortalidad es tardia y por complicaciones infecciosas o por SIRPA, pudiera
disminuirse su mortalidad si establecemos medidas de deteccién temprana de estas
complicaciones o incluso iniciar antibidticos profilécticos aun sin datos claros de infeccidn, en
pacientes seleccionados. Ademas de no retrasar el uso de antibiéticos es aquellos con

presencia de fiebre que se demostrd, correlaciona con la presencia de infeccion.
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Es bien conocido que los pacientes con LEG estd en riesgo de desarroliar infecciones, en parte
debido a defectos en la fagocitosis, la actividad de LEG per se y por supuesto, debido al uso de

inmunosupresores™.

Los pacientes con LEG y HP desarrollan una insuficiencia respiratoria que frecuentemente
amerita manejo invasivo con intubacidn orotraqueal y ventilacién mecanica, que son los
factores de riesgo principales para desarrollo de infecciones y como se demostrd en este
estudio, son factores ligados a una mayor mortalidad. Esto ha sido demostrado ya en otros
estudios™. Cabe sefialar que nosotros no encontramos una relacion directa entre el uso de
inmuﬁosupresién intense y el desarrolio de infecciones, que va en contra de que estos

pacientes son mas susceptibles al desarrollo de infecciones.

En estudios previos de LEG y HP, ¢l rol de las infecciones ha sido infraestimado, debido en
parte al hecho de que la presencia de infecciones ha sido considerado tradicionalmente un
criterio de exclusion al definir HP asociada a LEG®*, A pesar de esto, en la mayoria de
repartes previos, las infecciones juegan un rol importante en la morbilidad y mortalidad de
estos pacientes. Mintz ef al *¢, describié 7 pacientes con HP, de quienes 4 tenian evidencia de
infeccion (bacteriana, micdtica y micobacteriana). Como ellos, nosotros observamos que
nuestros pacientes tenfan actividad de la enfermedad (LEG) y recibian altas dosis de esteroides
¢ immunosupresores, aungue no se demostré asociacidon clara entre la intensidad de la
inmunosupresién y desarrollo de infecciones. Matthay” y Eagen® encontraron un caso en el
cual la muerte se asocié con infeccién. En el estudio de Schwab ef al *, los pacientes con
infecciones se excluyeron y uno de los 8 pacientes que describieron murid de sepsis. Carette et
al * fueron los primeros en sefialar la importancia de las infecciones en pacientes con sintormas
pulmonares graves; ellos describieron 6 casos, 4 de ellos con infecciones (uno murié por
candidemia y otro debido a infeccién diseminada por CMV. Esos autores concluyen que la
bisqueda dirigida de focos infecciosos ocultos es de vital importancia en el manejo de estos
pacientes. Zamora et al *' | recientemente describié 19 casos en quienes la prevalencia de
infecciones fue alta; al igual que nosotros, él sefiala 2 periodos criticos durante la evolucion de
la enfermedad, uno inicial donde también encontrd sobreinfeccion lo que llevd a la conclusion

de que la infeccién favorecia la aparicion de la HP y un Segundo periodo donde las infecciones
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fueron complicaciones debidas a germenes intrahospitalarios como E. celi, staphylococus
meticilino resistente y un caso de reactivacion de una infeccion pulmonar por Aspergillus, Sus
resultados son semejantes a los nuestros en el sentido de sefialar como factores de riesgo para

mortalidad ef uso de ventilacién mecénica y el desarrollo de infecciones.

Es necesario enfatizar que la intensidad de la inmunosupresion por si sola, no tiene ningtn
impacto en la sobrevida de nuestros pacientes. En este sentido Ming Fei Liu*® encontraron
resultados semejantes en una cohorte de pacientes en Taiwan. En este grupo, todos los
pacientes con HP estaban recibiendo prednisona a dosis mayores de 60 mg/dia, 6 casos estaban

recibiendo bolos de metilprednisolona como tratamiento para nefropatia lipica.

En nuestro grupo de pacientes encontramos que 7 tenjan IRCT cuya presencia se ha postulado
como un factor asociado a remisién del LEG®, lo cual no sucedi6 en este grupo. Cabe sefialar
que ninguno de estos pacientes tenfan sindrome urémico, sobrecarga hidrica o insuficiencia cardiaca

congestiva,

IX CONCLUSIONES

Una de las principales contribuciones de este estudio es la clara observacién de que la
principal causa de muerte en pacientes con LEG y HP es la presencia de infecciones. En este
contexto y acorde a las curves de mortalidad observadas, las intervenciones terapéuticas
encaminadas a evitar las complicaciones tardias como sepsis y SIRPA parecen ser upa de las
vias viables para atenuar la mortalidad en estos pacientes. Esta intervencion debiera ser a
través de una intense bisqueda de infecciones durante su estancia intrahospitalaria mediante
cultivos y estudios serolégicos ain sin la presencia de fiebre u otros sintomas que sugieran la
presencia de infeccién. Pensamos que al momento actual, el uso de antibidticos profilacticos,
si bien alin no esta justificado en estos pacientes, deberia instituirse como en otras multiples
circunstancias donde se hace de manera rutinaria {(egjemplo el uso en cirugia, en pancreatitis
grave, etc.)4°, claro estd, que la se[ecci(m de antibidticos deberd basarse en los gérmenes de
mayor Prevalencia en cada hospital. Este punto requiere ser reforzado por estudios

prospectivos.
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INSTITUTO NACIONAL DE LA NUTRICION SALVADOR ZUBIRAN
DEPARTAMENTO DE INVIUNOLOGIA Y REUMATOLOGIA
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dia mes afio afos

Fecha ler sintoma LEG [ I T S A N S Edad | | |
dia mes e aes

Fecha del Diagnéstico LEG | ||| 11 | | Edad |__|__ |

Dia mes afie aes
Fecha de tiltima consulta N N0 P U A N N B Edad |__|__}
Dia mes aio s

Estado actual T vive 2. musnto o pentie su sepuimicnto

Estado civil fW: 1.. softere 2.-casado 3.- divorciads .- umion fibre 5.» viude

R.ehglén 1 i L-atgo .- catdlice 3- protestante J.- eristone 3. Judio 6.- Tasugn Jehova 7.- Ot '

Escolaridad L] oo deaies

Ocupacidn i

PERSONALES NO PATOLOGICOS

Historia de Exposicion a neumotdxicos |

Historia de tabaquismo !
Tabaquismo activo actual |

Numero de cajetillas/afio
PERSONALES PATOLOGICOS

1.- DIABETES MELITUS

2.- HIPERTENSION ARTERIAL.

3.- INSUFICIENCIA RENAL CRONICA.
4 - INSUFICIENCIA CARDIACA

5.- INSUFICIENCIA HEPATICA.

6.- NEUMOPATIA CRONICA.

7.- DISTIROIDISMO.

8.- OTROS [

i 0.- inguna L.- selventes orginico 2.- sificon 3.- carbon 4.» asbeste 5.- o de lofia 6. oiros

l 0. 110 L.- 30tivo 2. pasive
l G- no st

i Nimero da cigamilios’din % 20 Tiempo total {meses) |

l__Jow s |} || Tiempo de evolucion {meses)
__feemotest I__|_ | | Tiempo de evolucidn {meses)
I toemor-si || ___|Tiempo de evolucion (meses)
| dtemew-si || JTiempo de evolucidn (meses)
L f-nossi l L.l | Tiempo de evolucién (meses)
L Joenors |___1 1 | Tiempo de evolucidn (meses)
b Joeno tes l_i |___| Tiempo de evolucidn (meses)
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CRITERIOS DE CLASIFICACION DE LEG-ACR
Al momento de la Hemorragia pulmonar.

1.- Eritermna malar

Zntema plaie o elevado, sobre las eminencias maiares, raspentandd & surco nasogeniano
2.- Lupus discoide

Parshes srematosos slevades, con hiperquerstosis y cioatriz alrdfiea,

3.~ Fotosensibilidad

Eritena cutdsiee, come resullado de sxpesieidn solor, Por histotia 0 ol eXapen fisico.
4.~ Ulceras orales

{ledrscion oral o nasofaringea, habitutamente no dolorese, observada por of médico

3.~ Artritis ‘

Agthitis ho erosiva de 2 0 nas artisunlciones periféticas. Dolor, sdema o derraene,

6.~ Serositis

Plewrits! Dolof tpa pleuriden, frote o derrame plenral o Pericarditis Evidenaa clinjes, SX3 0 §CO
7.- Renal

proginutia> 0. 5grvdia(i+ BGO) o eilindros (critrocitos, gramulares abulares o mixtos)
3.- Neuroldgico

Convulsiones o Pucosis {en ausencia alleraciones metabélicas,aremin, drogas.«te)

9.- Hematologico

Auternia hzmokigica, k penia (4000) Jinfopenia {<1500) o plaguetapenin (€100.00)
10.- Inmunolédgico

Ciilas LE «, antDN A native, antiSm o VDRL falso pesitvo.

1.~ Antinucleares

Titulos anermaies(} 30 0 >} por inmunodl ia, ¢n susencia dei de drogas inducteras de lugus.

No de criterios 1 | |

[ L 2
[ femsi ] fomse
L disi oo
s ] oo
o Jeal _ fomo
s i Jomo
[l |___fomo
izt {___foono
|l | Joene
il oo

i______] L=si E_____'O-nn

TRATAMIENTO

Al momento de 1a hemorragia

PREDNISONA |___hesi|___Jeme  Indicacion|
Diosis actual R T )

Esquema || a-momodesis 1.- dividida 2.- dias altzmos
Dosis acumulada Y U OO O O £
Tiempo total I S N
DEFLAZACORT o dmsi]___Jeme  Indicacion |
Dosis actual N [ N 205

Esquema i o.moncdosis L.- dividida 2. cias ahemos
Doesis acumulada N N N SN WO

_E meses

N

Tiempo total

METILPREDNISOLONA | __lis|__Jewe  Indicacin|

Dosis actual S T N N

Deosis acumulada ol 4 e
CICLOFOSFAMIDA 1 Jresi | Joeme Indicacion |
Dosis actual N S N I T

Via administracion o fteem}_ Jrewv

Dosis acamulada oL e
Regimen b | o-onl LoV~ ambos

Tiempo total dd o f Fmeses
AZATIOPRINA | fei] oo Indicacién |
Dosis actual R T O .

Esquema |1 o.-monodosis 3. divididu

Dosis acumulada I T VO O N 1=
Tiempo total T A I

TESIS CON

FALLA DE ORIGEN




Tiempo total de estancia hospitalaria|_ | | |

| dias

METOTREXATE b s e Indicacién |

Dosis actual i__i___l {mg/semana)

Esquema f__i D.nenodos:s §- divdida

Dosis acamulada S T N I

Tiempo total ;_"Imi__! { meses

CICL.OSPORINA L Jms ] Jomno Indicacion |

Dosis actual O W [

Esquema {1 o-monodosis 1. dividia

Dasis acamulada R T A T

Tiempo total R

CLOROQUINA L Jsal oo Indicacién |

Dosis actuat ld ] togtimn

Esquema | o.monodesis L- divdida

Dosis acamulada U N N A )

Tiempo total b T e

HIDROXICLOROQUINA | fi=si|__ Jowmo Indicacidn |

Deosis actual U N N Y -

Esquema || o meonodosis 1.- dividida

Dosis acumulada i e

Tiempeo total o4 e

ASPIRINA TS . Indicacidn |

Dosis actual 1] tegan

Esquema i______l Qmonodosis 1,- dvidida

Dosis acumulada A tew

Tiempo total ol Fess

ACENOCUMARINA b fes] doewo Indicacidn |

Dosis actual 1 ongia

Esquema || o-monodssis t - dividida

Dosis acumulada | i

Tiempo total | i meses

OTROS | h=si]___leme  Especificar] | Indicacién |

Dosis actual I T O

Esquema I | o-mencdosis | - diviida  1}0818 acumuiada I

HEMORRAGIA PULMONAR

Fecha def primer sintoma [ N T T B T NS T
Dia mes aiio

Fecha de! diagnéstico A N I NN NN § I TR S

. Dia mes afio

Fecha de} inicio de tratamiento. I ! [ | [ | ; | i
Dia mss 810

Fecha [ngreso l ! I | H | § l |
Pia nes afio

Fecha de de Egreso R D 1 I § T T I S
Dla mes sfio




SINTOMAS

1.~ Fiebre

2 - Cronologia de la fiebre
3.- Disnea

4.- Cronologia de la disnea
5.= Tos productiva.

6.~ Cronologia de la Tos
7.- Hemoptisis.

9.« Sitio de inicio

1.- Estertores.

2.~ Taquicardia.

3.- Taquipnea

4.~ Hipoxemia

5.- Disminucion de la Hb.
6.- Leucocitosis,

7.~ Plaquetopenia

8§ - Prolongacién TP

9.- Prolongacién del TTP
10.- Anemia hemolitica
11.-5TDA

12.- Metrorragia.

13.- Otra causa de + Hb

SIGNOS CLINICOS Y DE LABORATORIO

| li=stomo  Especificar

ESTUDIOS DE GABINETE. Especificar 1a indicacién del estudio.

1.- Rx Térax.

2.- TAC Térax

3.~ Broncoscopia.

4.- Biopsia puimonar.
3.~ Andlisis de esputo.

EVOLUCION

1.- intubacion orotragueal,
2.~ Ventilacién mecanica
3.- Traquecstomia.

.- Estancia en UCL

3.~ Infeccidn,

6.- Resangrado

7.- Remisién.

8.- SIRPA

9.« Neumonia.

10.- Sepsis.

11.- STDA,

12.-CID

13.- Otras

14.- Muerte,

' 15.- Causa de la Muerte
Especificar

l iO.- intersticial .- alveolar 2. ambos .- nenmonia de focos misltiples 4. focaf |

L o No t-oame 339C 7 2.0 39-40C 30> 40 €.
gmi & Na 12 T A, HRE e |-2 sern. antes 5o 1 vem anter S 603 dlas anies, 5. A5 hee antes S0 24 S antes, T §.- Durante s iy
;__i 0. o 1.- Grandes esfuerzos 2.- medianos ssfoerzes. 3.- Reposo 4. Orfoprea.
;____i 0-Ne .- 2 rem amter 20 1-2 som antes S- L san anies 4+ 8- Jlay anies, S.o 49 b antes 6,- 24 003 antes, e B.- Qurapee 1u by
'____i 6. 50 §.-hislina 2. purulenta 3. hemopteico.
I___l 2.3 Lo 2aem, antes Lo 12 pem antes be 1 sam o A.- 6-3 dlas anten. 58 Brs antes 6.0 34 hes ante. 7 } . Duranie s |
]m, Orito b3
8.- Cronologia de 1a hemopt | | o. 152 som mtos e 1-2 som wites 5 1 e snter-t.- 503 dras s, 5. 4537 antes .- 24 frs e, 7. 3. Duranke ma
|} 1 Domicitio, 2. Hospil
]__l G-no Lo alveol 2. bronquiales 3. itidos 4,- mixtas.
L 1oemo L1000 2 B30 30 1210305 4 B3LL40 X 5> 10 R0 EC|_ 1 1 1
| ]9-no L 2302304035 40 FR_ L 11
[} 0o Lo 50t 80.90% 2. 70-79% 3. 60-69% 4. < 5%, PaO2 | { |satO2|_ | |
| tonol-dismc<lgr - L2 323 ao> 2, Hb inicial I |___{Hbhemorragial { i
L | oenote10-15 200, 2- 15-20 000 3- > 20 000, Leucos al ingreso | 1|}
| 0-not-150-100500 2- 5099 000 2 20- 93 000. 3- < 20000, Plaquetas al ingreso] | |
Emi Gone o 36 seg 20> 710 sep 3 10 seg, i__‘wi/!mwfm|
L lo-nat-toissega-ta20segrionney | ) W |}
;____l S-no L-si X
]____Ilnsi e
I___!l":si Brno

f ! .- intersticial L« alveolar %.- arabos 3.- newmonia de focos middples

!m! Dono Tast

!__I O-no -5

] l .- negative 1.- bactarias 2.- hongos 3. protoroarios 3.- BAAR 5. Gtros

L__l O.-no b5l Nimero de diag imimi

lml Gono l-si Nlmero de dias '__i_i

I l O-no L-si Nimero de dizs |__.____|______§

|_____§ Qene Losi Nimero de dias i_i_l

i_____f 2. no L.+ bacterias 2.+ hongos 3. virus 4.- micobascterias.

| lormei-d I | Nmero de episodios.
|____§ f-nol-si

iml 0.-no t-si

| l 000 Lost

w__”__i Sornol-si

i

I lteneles

b loenei-s

|__|o-no1-si Especificar

L Joenots Fecha de defuncion | ¢ || i1 |
m afie

din o5
i | 1.~ Hemorragia masiva 2.- FOM 3.- SIRPA 4.- Sepsis 5.- Otras
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MANEJO. Considerar ¢l Tx utitizado 6 semanas despuds def episodio

(.- Sin rratamiento
1.- Esteroide.

Prednisona (4) Meptilpredaisolons £5) Dexametasona 25)

2.~ Bolos de MP.
3.- CFM oral.

| | 070135 Especificar el motive

; gm0 bost
5

j_f oo losi

Dosis Total (mg)}

S T

I Dosts equivalenss en hidrocorasona (1)

Dosis Total (mg) |

T Y N S

Dosis Total (mgy| 1 1 1 1 |

Lmi g-nol-st SRS [ S NN
4.- Bolos de CFML I Joemer-s  DosisTotal (mgy]_ | ¢ | | ]
3.- Azatioprina. |__Jomuws DostsTotal (mg)l__§ | | | 4
6.~ Inmunoglobulinas. L Jometsi  DosisTotal (mgy|__J | 1 { |
7.- Plasmaferesis |..]0-nolsi Niamerodesesiones| | i
7.- Antibidtico, |__Jo-not-s Nomero|__| Diasdeuatamiento| 1 | |
2 - Antimicoticos odoemotos Nimeroi | Diasde tratamiento ! | 1|
G - Antifimicos L_lo-mor.s Nimerol ) Diasde tratamiento | | § |
10.- Antivirales |___lo-nersi Nimero| | Diasdetratamiento| | | |
HALLAZGOS DE LA AUTOPSIA

OBSERVACIONES
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o

CALIFICACION DEL INDICE DE DANO: SLICC/ACR

Evaluar en su dltima consulta.

Dafio: cambio no reversible, no asociado a inflamacion activa, ocurriendeo desde el inicio de LEG, confirmado

por examen clinico y presente por al menos 6 meses (a menos que se sefiale lo contrario)

Ocular (en cada ojo por examen clinico)
presencia de catarata
dafio en retina o atrofia optica
Neuropsiquidtrice
alteracidn cognitiva
CCcon Tx »6 meses
EVC (calif2si> 1)
NEUrCPAtia et o puiirica (excluye dptica
mielitis transversa
Renai
filtracién glomerutar <30%
proteinuria 3.5 g/24 h
[RC terminal (independiznts de Jidlisis)
Pulmonar
Z‘FFAPL!]IBOHHI' {etecim ventric der o soplo P2
fibrosis pulmonar isice y mdintgics)
frote pulmonar (Rx)
fibrosis pleural (Rx)
infarto pulmonar (Rx}
Cardiovascular
angina o bypass corenarto
LAM (calif 251 > 1)
cardiomiopalia {distimeién ventricoiar}
enf Vﬂl’ﬂllﬁl‘ (soplo sistslice o disstélico >1E)
pericarditis por >§ mases ¢ pericardieciomis
Vascular periférice
claudicacidn »6 meses
pérdida de tejide menor gopeos;
pérdida de tejido tmputscionyieatirz s> 1)
TVP, ulceracién o estasis
Gastrointestinal
[nfarto © Q'.‘{ intest, bazo, higado e vesicula (2 5i>1)
infarto mesentérico
pertionitis cronica
cualquier Qx TdigestivoA,
Misculo-esquelético
atrofia o debilidad muscular
ATITLLS defocommante o srosive {exeluye neerosis avascular}
OStEUprOSiSwn £ o colapso vertebral (exek necr avase)
recrosis avascular {calif 2 si > 1)
osteomielitis
Piel
alopecia cronica
uloeraciOnevensarpanioula (exct piel cabelluda y pulpejosy
ulceraciorn de piel fexe wombosis) por 6 mese
Insuficiencia gonadal prematura
Diabetes gndependients de tratamiento)
Malignidad e dispisios) itz s> 1)

TOTAL .

L__Milm! iﬁwna P= ii I
s | 1L
| _fes|__fome p=1i_|
bl oo p=H_ |
| e oens el ]
s oo p=1]__]
imliﬂsi ;ml{)mo p= ii_wl
i) ome p=1]___}
L =] oo p=1__}
it oo p=3{_]
] oo p=1i__|

b iosi|__Jomo p=1i |
| pesi]__fome p=1i |
| |___Jomo p=1]__{
s oo p=1__|
iw!l-si E__lﬂﬂm p=”____l
e Lo p=1]_|
I diesil Joemo pP= li____l
st oo p=1i_
sl oo p=1]__|
sl __Jome p=1{__|

L imsl_fomo p=1__|
]____ilwsil____;&ﬁno‘ p=l|____‘

sl o p=TE__

[l fomo p=1__|
l !lwstl §0=no p”’”li I
J 51”511___30'1\0 p—l] l
Lol Jowme p=11__|

L imsl__fue p=1]_|

L st oo p=10 |
L Tmi__Jown p=1l_]

[ fml__fowe p=1I__|

| feal__ oo p=H__|

[ Juesif__Jommo p=t{__]

sl Jomop==d]__|
L tes]__lomop=1] |
|__=sl__lomop=1]__|

sl _fenop=d]__ |
|_»| i -si'__iD-nu = liml

FALLA DE ORIGEN

TS5 CON




ESCALA DE MEDICION DE ACTIVIDAD DE LA ENFERMEDAD LEG{SLEDAI)

Evatuar a1 momento de la hemorragia pulmonar. Anotar los titulos de anti-DNA v complemento sérico

Valor | Puntaje SLEDAI | Variable Definicion

8 Convulsiones | De reciente inicio, se excluyen causas metabdlicas, infecciosas
o secundarias a frmacos,

8 Psicosis Habitidad alterada para la funcién nogial  debido  a
alteraciones graves en la percepcidn de la realidad. Inciuve
ilusiones, alucinaciones, incoherencia, falla en asociacién, falta
de estructura en el contenido del pensamiento, pensamiento
iégico marcado, compertamiento bizarro, desorganizado o
catatonico. Excliyanse uremia y aguellas causadas por
Brmacos,

8 Sindromo Funcidn mental alterada con orfentacidn, memoria u ol

organico funcién intelectual afectada, con inicio rapido v caracteristicas
clinjeas Muctuantes. Incluys obnubilacidn de la conciencia con

cerebral capacidad reducida para  enfocar el pensamiento, e
incapacidad para sostener ia atencidn en el medio, mas al
mencs dos de las siguientes: trastorno en percepeion, lenguaje
inccherente, insomnio o letarge por la madana, actvidad
psicomotric  aumentada o decaida. Excluya causas
merabdlicas, infecciosas o secundarias a firmacos.

8] Trastorno Cambios en re.tina por LEG. Incluye cuerpos citoides,

visual hemorragia retinfana, e;cudados Seroses o hatgorragias en la
coroides ¢ newids dpuca. Excluya hipertension, infeccion o
cambios secundarios a farmacos.

8 Alteracién en | Newropatia sensorial o motora de reciente inicic gue afect
pares craneales.

pares
craneales

8 Cefalea por Cefales’ intensa, persistente; puede ser migrafiosa, pero debe
LEG ser refractaria a analgésicos narcoticos.

8 EVC De reciente inicio, descartar ateroesclerosis.

8 Vasculitis Ulceracién, gangrena, nodules doloroses en dedos, infartos

L) periunguelaes, hemorragias en  astila o demostracidn
histopatoléeica o por arteriogralia de vasclitis,

4 Axtritis Mas de 2 articulaciones con dolor y tignes de inflamacién
{hipersensibilidad, inflamacidn o devrame}.

4 Miositis Debilidad o delor muiscular preximal, asociado con CPK o
aldolasa alia o cambios electromiogréficos o histoldgicos de
miositis.

4 Cilindruria Cilindros granulesos o eritrocitarios.

4 Hematuria > 5 eritrocitos en campe de alta resolucién, Excluya infeccién o

- litiasis,

4 Proteinuria > 0.5 gr/24 hrs. Inicio reciente o incremento d¢ la va conocida
en » 0.5 gr/24 hrs.

4 Piuria = 5 Jeucocitos en campe de altra resolucion. Excluya infeccion

2 Nuevo rash Nueve inicio o recurrencia de un rash de tipo inllamazoric

2 Alopecia Nuevo ipicic o recurrencia e pérdida de cabello anormal. en
parches o difusa

2 Ulceras ern | Nuevo inicio o recurrencia de iceras nasales 1 ovales

‘ mucosas

2 Pleuresia Dolor toracice pleuritico con frote o derrame pleural, o
engrosamiente pleural,

2 Pericarditis Dolor pericardico con al menos unc de los siguientes: frote,
derrame, o confiopacion electro o ecocardiografica,

2 Complement | Decrementio en CH50, C3 o C4 por debajo del limite normal en

o bajo el laboratorio de la institucion.

) DNA elevado | »25% de captacién por Farr o por encima del valor normat de

la prueba usada en ¢l laboratorio de la institucién.
Tromboeito- | < 100,000 piaquetas
penia

1 Leucopenia, < 3,000 leucecitos por mm3. Excluir efecto de fAirmacos

1 Fiebre > 38", Exclufl infeccion

Puntaje

total
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ESTUDIOS INMUNOLOGICOS Anctar los limites de normalidad.

ANA homogéneo,
L epes__fonweg | | I | N W N T N B

]
Tiule dia mes o

ANA moteado.
U 17 W% N TN T A T O O e A

Tiwlo dia mes afio

ANA periférico
(N 3% S 5% N NN N O O O N O
Timlo dia mes aflo
antiDNA (ELISA}.
e fewe | f )
Todo dia mes o
antiDNA (FARR}
b pest e A H L ]
Title dia mes affo
antiDNA(Crithidia)
| reeel__Joveg || L
Tinido dia mes o
antiSm.
T TS VO T T O I
Thulo da mes afte ‘
antiRo. :
NN 12 I = Y2% N AT O U N SO O N N N
Titlo dia mes e
antilLa.
N 17 T O I | O ¥ O O
Thule dia mes affo
ACL 1gG
N T S T 0 O T U 1 0 T O
Titzdo dia nes arto
ACL IgM |
I fepodd___Jooseg|_ | ﬁiml; | IEdia‘ Iiml H m_m! i
antiB2Gl.
(N 12 N =S A N T T OO I N W S N
Titule dig e it
antiRNP.

T T oS O O T ¥ N 1 I
Tk dia

ko mes afle
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