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ASUNTO: Autorizacion del trabajo de investigacion
del Dr. Arsenio Choquet Quisbert.

DR. ISIDRO AVILA MARTINEZ
SECRETARIO DE SERVICIOS ESCOLARES
DE LA FACULTAD DE MEDICINA
Presente.

Estimado Dr. Avila Martinez:

Me permito informar a usted que el Dr. Arsenio Choquet Quisbert, alumno del curso de
especializacion en Gastroenterologia en el Instituto Nacional de Ciencias Médicas
y de la Nutricién “Dr. Salvador Zubiran”, presenta el trabajo de investigacion
intitulado "Predictores de colectomia en enfermos con colitis ulcerativa cronica
inespecifica (CUCI). Analisis de una cohorte de 184 casos.".

De conformidad con el articulo 21 capitulo 59. de las Normas Operativas del Plan Unico de
Especializaciones Médicas (PUEM) se considera que cumple con los requisitos para
validarlo como el trabajo formal de Investigacion que le otorga el derecho de la
diplomacion como especialista.

Sin otro particular de momento, reciba un cordial saludo.
Atentamente

"POR MI RAZA HABLARA EL ESPIRITU"
Cd. Universitaria, D. F. a 4 de agosto de 2004
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Meéxico. D.F. a 27 de lebrero del 2004,

DR. JOSE NARRO ROBLES DR . RUIZ PEREZ

Director, JEFE DE LA SUBDIVISION DE
Facuiltad de Medicina ESPECIALIZACIONES MEDICAS
UNAM

Presente.

Estimado Dr. Narro :

Me permito solicitar si para ello no hay inconveniente, se autorice la realizacion de los
tramites necesarios para que le conceda el examen para obtener el reconocimiento
universitario como especialista en Gastroenterologia al DR ARSENIO CHOQUET
QUISBERT, dicho examen se realizara el dia 28 de junio a las 12:00 hrs. El trabajo del
Dr. Choquet se intitula PREDICTORES DE COLECTOMIA EN ENFERMOS CON
COLITIS ULCERATIVA CRONICA INESPECIFICO (CUCI) ANALISIS DE UN
COHORTE DE 184 CASOS

DR. SERGIO CANEDO CHAVEZ

DR. MARCO A. OLIVERA MARTINEZ

DR. GUILLERMO ROBLES DIAZ

DR. LUIS USCANGA DOMINGUEZ

DRA. FLORENCIA VARGAS VORACKOVA

ATENTAMENTE
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DR. GUILLERMO ROBLES DIAZ

Profesor Titular el Curso de
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México. D.F. a 27 de febrero del 2004,

DR. LEOBARDO C. RUIZ PEREZ
JEFE DE LA SUBDIVISION DE

DR. JOSE NARRO ROBLES ESPECTALIZACTIONES MEDICAS

Director,

Facultad de Medicina
UNAM
Presente.

Estimado Dr. Narro :

Por medio de la presente me permito informar a Usted que el trabajo del Dr. Arsenio
Choquet Quisbert, intitulado: PREDICTORES DE COLECTOMIA EN ENFERMOS CON
COLITIS ULCERATIVA CRONICA INESPECIFICA (CUCI) ANALISIS DE UN
COHORTE DE 184 CASOS, se realizd en el Departamento de Gastroenterologia de este
Instituto bajo mi supervision,

Agradeciendo la atencién que se sirva dar al presente quedo como su atento y s.s.
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ARTICULO ORIGINAL

Predictores de colectomia en enfermos
con colitis ulcerativa cronica inespecifica (CUCI).
Analisis de una cohorte de 184 casos

Arsenio Choquet,” Jesus K. Yamamoto-Furusho,” Edgardo Reyes,™
Takeshi Takahashi-Monroy,”** Florencia Vargas-Vorackova,* Luis Uscanga”

* Departamento de Gastroenterologia. ** Departamento de Anatomia Patologica. ¥*% Dircccion de Cirugia.
Instituto Nacional de Ciencias Médicas v Nutricion Salvador Zubirin,

Predictors of colectomy in patients
with ulcerative colitis.
A cohort analysis of 184 cases

ABSTRACT

Background. Al the present time procto-colectomy is
the only potentially curative therapeutic measure for pa-
tients with wleerative colitis (UC). Due to its morbidity
and mortality, several prognostic indexes have been pro-
posed to identify subjects in whom surgery could be ben-
eficial. However, thev have limited availability or they
are very cumbersome for the individual patient. Aim. To
analyvze demographic, clinical and biochemical
ables in a group of 184 Mexican patients with UC in or-
der to identify predicting factors for procto-colectomy.
Patients and methods. Subjects were divided into two
groups: A. Those in whom a procto-colectomy was per-
formed (n = 52) and B. Patients on medical treatment
fn = 132). Continuous variables were analvzed by means
of the Student’s t test and categorical variables by
means of chi-square statistic. A multivariate analysis
was performed using logistic regression. Results. The
main indication for surgery was failure to medical
treatment (78%). Procto-coleclomy was elective n 28
cases and an emergency procedure in 14 (7 failures to
medieal treatment, 4 colonic perforattons, 2 toxic mega-
colons and 1 wncontrolled hemorrhage). All operated
subjects had pancolitis and showed more bloody bowel
movements per dayv (> 10}, fever (= 38.5 “C). tachycar-
dia, hipoalbuminemia and hospitalizations. Only  hy-
poalbuminemia in subjects with wniversal colitis was
consistently associated to  procto-colectomy. Conelu-
sion. Pancolitis, hypoalbuminemia and previous hospi-
talizations were the strongest predictors of procto-colec-
tomy in our cohort. Thus, serum protein determinations
can be wuseful in patients with universal UC to decide
surgical therapy.

vari-

RESUMEN

Antecedentes. La proctocolectomia (PC) es la anica medida
terapéutica potencialmente curativa en los enfermos con coli-
tis uleerativa cronica inespecifica (CUCI). sin embargo. no
estd exenta de riesgos. Se han propuesto varios métodos para
identificar a los pacientes que podrian beneficiarse de una in-
tervencion quirargica oportuna, Objetivo. Analizar las ca-
racteristicas demograficas, clinicas y bioguimicas de una co-
horte de 184 personas con diagnéstico confirmado de CUCI
para establecer factores predictores de PC. Material y méto-
dos. Los pacientes fueron divididos en dos grupos: A. Los
sometidos a proctocolectomia (n = 52) y B. los no operados (n =
132). Se analizaron datos clinicos, bioguimicos y las indicacio-
nes del tratamiento quirargico. Las variables continuas fue-
ron evaluadas ¢on la prueba t de Student. Las categdricas con
Ji cuadrada. Se realizo un analisis univariado para identificar
lag diferencias entre los grupos y aquellas gue resultaron con
valor estadistico fueron sometidas a un analisis multivariado
de regresion logistica que se aplico solo al grupo de colitis uni-
versal. Resultados. Cuarenta y dos de los 54 enfermos ope-
rados fueron intervenidos por falta de respuesta al tratamien-
to médico (78% 1. En 38 casos la cirugia se practico de manera
electiva ¥ en 14 urgente (siete por falla al tratamiento médico
intensivo, cuatro por perforacion, dos por megacolon toxico y
uno por hemorragia incontrolable). Los enfermos que fueron
operados presentaron todos colitis universal, asi como mayor
ntimero de evacuaciones con sangre por dia (> 10), fiebre (>
38.5 °C), taquicardia, hipoalbuminemia ¢ historia de hospitali-
zaciones. Las caracteristicas que mantuvieron una diferencia
estadistica en el analisis multivariado fueron la hipoalbumine-
mia v la historia de hospitalizaciones multiples. Las manifes-
taciones extraintestinales confirieron una proteccion margi-
nal. Conelusion. La colitis universal, hipoalbuminemia v el
nimero de hospitalizaciones previas fueron los principales
predictores de PC en la poblacion analizada. Es posible que la
principal informacion se obtenga al seguir a los enfermos con
pancolitis con niveles sericos de proteinas. En estos casos, un

Revista de Investigacion Clinica

Vol. 56, Num. 1 / Enero-Febrero, 2004 / pp 11-15

Version completa de este articulo disponible en internet: www.imbiomed.com.mx



Key words. Inflammatory bowel disease. Ulcerative

colitis. Proctocolectomy. Pancolitis.

INTRODUCCION

Actualmente el prondéstico de los enfermos con
colitis ulcerativa crénica inespecifica (CUCI) es
muy distinto al informado hace varios anos. La
introduccion de medicamentos efectivos y seguros
v las mejores técnicas operatorias han cambiado el
curso clinico de la enfermedad.! En el momento ac-
tual la Ginica medida terapéutica potencialmente
curativa es la colectomia, misma que no esta exen-
ta de riesgos. La mortalidad y complicaciones in-
herentes a la operacién son sensiblemente mayores
cuando se practica de manera urgente que cuando
se hace en forma electiva (5.3-30% vs. 1.6-6%);2
por ello se ha tratado de identificar al grupo de
enfermos que podria beneficiarse de un manejo
operatorio oportuno. El Colegio Americano de
Gastroenterologia (ACG) recomienda el tratamien-
to quirurgico en los casos de hemorragia incontro-
lable, perforacion intestinal o ante la sospecha o
presencia de carcinoma.” En estos casos, la indica-
cion es clara e incontrovertible; sin embargo, la
mayoria de los enfermos son operados por sinto-
mas “refractarios” al tratamiento farmacolégico.
Este grupo es mas dificil de identificar y definir,*®
por la heterogeneidad genética y clinica que repre-
senta.’

Pocos estudios han investigado este concepto.
Falcone, et al. analizaron los predictores de colec-
tomia en poblacién pediatrica. Los factores asocia-
dos a la intervencién quirargica fueron la colitis
universal y la dependencia a esteroides.® Los pre-
dictores de colectomia en adultos han sido dificiles
de evaluar. Lanholz, et al., en Dinamarca, no en-
contraron predictores en una cohorte de 1,161
enfermos con CUCI seguidos por més de 10 anos. En
cambio, Triantafillidis, et al. muestran que la coli-
tis universal, las recidivas frecuentes y la edad pre-
coz al inicio se asociaron con la necesidad de una
proctocolectomia.? 1"

En este trabajo analizamos las caracteristicas de
una cohorte de enfermos con CUCI con el fin de in-
vestigar variables clinicas, bioquimicas y/o morfol6-
gicas que ayuden a tomar una decision operatoria de
manera oportuna.

nivel persistentemente bajo de albiimina y multiples cuadros
previos de actividad grave pueden utilizarse para tomar deci-
siones en cuanto al tratamiento quirdrgico oportuno.

Palabras clave. Enfermedad inflamatoria intestinal. Colitis
uleerativa erénica inespecifica. Colectomia. Pancolitis.

MATERIAL Y METODOS

Durante el periodo comprendido del 1 de enero de
1990 al 31 de diciembre de 2000 se diagnosticaron
por el Departamento de Patologia del Instituto Na-
cional de Ciencias Médicas y Nutricién Salvador Zu-
biran 184 casos de CUCI. No se incluyeron enfermos
con diagndéstico de colitis “inespecifica”, colitis in-
fecciosa o aquellos con datos de “sobreposicion” de
enfermedad inflamatoria intestinal. El tiempo de evo-
lucién se determinéd tomando en consideracion el
momento en que se establecié el diagnéstico. La ex-
tension se evalué por medio de colonoscopia, y se
clasifico de acuerdo con el hallazgo macroscopico
como proctitis, proctosigmoiditis, colitis segmenta-
ria (afeccion hasta el angulo esplénico del colon) o
colitis universal. La actividad de la enfermedad se
evalu6 como leve, moderada o grave de acuerdo con
los criterios de Truelove and Witts.!!

Los enfermos fueron divididos en grupo A, si se
les practico colectomia; o grupo B, si continuaron
con tratamiento médico.

En cada caso se consignaron variables clinicas, de
laboratorio y los hallazgos endoscopicos, asi como la
indicacion para el tratamiento operatorio. Sélo se
consideraron los resultados de estudios de laborato-
rio y gabinete practicados al ingreso al Instituto. Se
revisaron los registros de todas las intervenciones
quirtirgicas durante el periodo de estudio.

ANALISIS ESTADISTICO

Las diferencias entre los grupos A y B fueron ana-
lizadas mediante la prueba t de Student para el caso
de las variables continuas y mediante la Ji cuadrada
para el de las variables categoricas. Aquellas varia-
bles cuyas diferencias alcanzaron significancia esta-
distica fueron incorporadas a un analisis de regresion
logistica multiple. Se considerd como estadisticamen-
te significativo un valor de p < 0.05.

RESULTADOS

Se practicé colectomia en 52 (28%) pacientes, mis-
ma que fue urgente en 14. En estos ultimos, la ciru-

12 Choquet A, et al. Predictores de colectomia en colitis ulcerativa cronica inespecifica (CUCI). Rev Invest Clin 2004; 56 (1); 11-15



gia de urgencia se practico por falta de respuesta al
tratamiento médico intensivo que incluyoé soluciones
parenterales, antibidticos y corticoesteroides por via
intravenosa (siete pacientes), por perforacion del co-
lon (cuatro pacientes), por colitis téxica con mega-
colon (dos pacientes), y por hemorragia incontrola-
ble (un paciente). De los 38 enfermos que fueron
operados de manera electiva, en 35 la indicacion
principal fue la falta de respuesta al tratamiento me-
dico consistente en persistencia de la actividad clini-
ca y bioquimica de la enfermedad a pesar de tener
dosis maxima de 4.5 g/dia de 5-aminosalicilatos (sul-
fasalazina o mesalazina); dependencia a la predniso-
na, consistente en no poder reducir la dosis por de-
bajo de 20 mg/dia o bien suspender la dosis de la
misma por un periodo no mayor de cuatro meses en
presencia de dosis 6ptima de inmunosupresor como
azatioprina o 6 mercaptopurina (50 a 100 mg/dia).
En los tres casos electivos restantes, la indicacion de
colectomia fue la presencia de displasia de bajo (dos
casos) y alto grado (un caso). Ningin enfermo se
operé por adenocarcinoma colénico.

Las caracteristicas demograficas, clinicas y bio-
quimicas de ambos subgrupos de colectomizados
(electivo vs. urgente) como la edad, género, anos de
evolucion, nimero de evacuaciones al dia, frecuencia
cardiaca, nimero de hospitalizaciones previas, ex-
tension, hipertermia, albimina, hematocrito y la ve-
locidad de sedimentacion globular no fueron signifi-
cativamente diferentes.

Analizando en forma comparativa los grupos A
(colectomizados) y grupo B (no colectomizados), la
edad, distribucion por género y tiempo de evolucion
de la enfermedad fueron similares. Sin embargo, los
enfermos del grupo A presentaron en promedio ma-

Cuadro 1. Caracteristicas demograficas y clinicas en pacientes con CUCI.

yor numero de evacuaciones con sangre, hiperter-
mia, aumento en la frecuencia cardiaca, hipoalbumi-
nemia, frecuencia de colitis universal e historia
de hospitalizaciones por “actividad grave”. El nivel de
hematocrito y la velocidad de sedimentacion globu-
lar no mostraron diferencias estadisticamente signi-
ficativas entre ambos grupos (Cuadro 1).

Se realiz6 un analisis univariado para identificar
las diferencias entre los grupos y aquellas que resul-
taron con valor estadistico fueron sometidas a un
analisis de regresion logistica maltiple que se aplico
s6lo al grupo de colitis universal, ya que la totalidad
de pacientes colectomizados presentaban este grado de
extension.

El analisis de regresion logistica mostré que la hi-
poalbuminemia (RM = 2.64, p = 0.003, 1C95%: 1.29-
5.45) y la historia de hospitalizaciones multiples
(RM = 6.66, p < 0.0001, IC95%: 3.05-14.77) fueron
las unicas variables que mantuvieron significancia
estadistica y que permitieron predecir colectomia en
los enfermos con CUCI. La presencia concomitante
de manifestaciones extraintestinales confirié cierta
proteccion a la realizacion de colectomia (RM =
0.88, p = 0.02, IC95%: 0.14-0.99).

Las manifestaciones presentes por orden en fre-
cuencia fueron colangitis esclerosante primaria 9%,
artritis 8%, uveitis 4%, tlceras orales 4%, eritema
nodoso 4%, pioderma gangrenoso y espondilitis an-
quilosante en 1%.

DISCUSION
Los niveles de albiimina en sangre reflejan el equi-

librio entre la sintesis hepatica de proteinas y su ca-
tabolismo. La CUCI es una de las enfermedades que

Variables Colectomizados No colectomizados Valor de p
N =52 N=132
Edad (anos) 406 + 14.1 409 + 134 NS
Género:
Femenino 29 (56%) 60 (45%) NS
Masculino 23 (44%) 72 (55%)
Anos de evolucion (anos) 94 £59 98+ 77 NS
Numero de evacuaciones/dia 69 + 44 56+ 39 0.05
Frecuencia cardiaca x min 895+ 13 83+ 14 0.008
Numero de hospitalizaciones 233+ 15 1.34 +1.04 0.0001
Fiebre (° C) 375+ 07 366 + 06 0.034
Albtimina (g/dL) 29 + 098 34 + 084 0.001
Hematécrito (%) 49+75 367+ 74 NS
Vel. sed. globular mm/seg 408 + 212 9+ NS
Pancolitis (%) 52 (100) 48 (36) 0.02

Choqguet A, et al. Predictores de colectomia en colitis ulcerativa cronica inespecifica (CUCI). Rev Invest Clin 2004; 56 (1): 11-15
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se asocia a una pérdida mayor de proteinas a través
del tubo digestivo, no solo por su naturaleza inflama-
toria-ulcerativa, sino por la presencia de complicacio-
nes y la coexistencia de alteraciones nutricias.'*
No es por tanto sorprendente encontrar que la hipoal-
buminemia fue el factor que con mayor fuerza se aso-
ci6 a una colectomia, que, por otro lado, se indicé en
80% de los casos (42 de 52) por “falla” de respuesta
al tratamiento médico farmacologico. Tanto la indica-
cién (falla de respuesta al tratamiento) como el nu-
mero de enfermos operados en esta cohorte (28%) es
similar con lo informado en la literatura.’

De particular relevancia es la definicion de la “falla”
al tratamiento meédico. Algunos autores la senalan
como la afeccion a la calidad de la vida por la persis-
tencia de los sintomas o los efectos adversos del trata-
miento farmacologico.” ! Sin embargo, estos parame-
tros son dificiles de medir y varian entre los
individuos. La misma limitante puede aplicarse a
los distintos indices de actividad que han sido desarro-
llados desde el trabajo pionero de Truelove y
Witts.!116:17 En todos se identifica con razonable certe-
za al grupo de enfermos que presenta una CUCI grave,
dato que es muy importante cuando se comparan los
resultados de estudios de diferentes sitios, pero su uti-
lidad clinica es menos aparente cuando se trata de to-
mar una decision terapéutica en el paciente indivi-
dual.'®

En este estudio el anico factor que de manera per-
sistente se asocié a una colectomia fue la hipoalbu-
minemia cuando se presenté en los enfermos con co-
litis universal. El nimero de hospitalizaciones que
presento la razon de momios mas elevada, probable-
mente refleje la necesidad de tratamiento médico in-
tensivo intrahospitalario en el grupo de enfermos
graves (14 de los 52 operados de manera urgente) o
los que no respondieron en forma favorable al mane-
jo farmacolégico convencional (36 de los 38 opera-
dos en forma electiva).

La colitis universal representa una forma mas grave
de la CUCI, ya que se ha observado que la presencia de
actividad de la enfermedad con dicha extension se ha
asociado con niveles bajos de albimina debido a la pér-
dida intestinal secundaria al proceso inflamatorio.

La colitis universal se encontro como factor pro-
nostico para la presencia de cuadros de actividad
graves y la realizacion de colectomia en nuestra co-
horte, asi como en lo ya informado.!’

Desde hace varios anos, diversos grupos de inves-
tigadores han estado interesados en la medicion de
las proteinas plasmaticas en los enfermos con
CUCL'¥2! En todos se identifica a la albimina como
indicador de gravedad, aunque su importancia en la

prediccion de colectomia ha sido variable. Mientras
que Marner, et al. y Buckell, et al. senalan que al
menos la mitad de los enfermos que requirieron una
colectomia presentaban niveles persistentemente bha-
jos de albumina.'??! De Dombal indica que un valor
bajo de albumina se observo en todos sus enfermos
graves, pero que solo la disminucion de la gamaglo-
bulina predijo la necesidad de una intervenciéon qui-
rurgica.?’ Los estudios utilizaron diferentes técnicas
para cuantificar proteinas en sangre, un método que
ahora esta practicamente estandarizado y disponible
en todos los centros hospitalarios.

Mas recientemente, Cooke y Prior confirmaron el
valor de la albumina sérica en la prediccion de gra-
vedad y la proponen como factor objetivo en la eva-
luacion de los enfermos con CUCIL.??

En un analisis previo® que incluyé una cohorte
de 218 enfermos vistos en nuestra Institucion, de
1970 a 1995, encontramos que el riesgo relativo
de presentar un cuadro grave de CUCI fue 14 veces
mayor (IC 95% 5.8-35) cuando se asocié a un nivel
de albumina menor de 3 g/dL. Es importante men-
cionar que constituyen dos tipos de cohorte diferen-
tes en relacion con el tiempo, criterios diagnosticos
de la enfermedad y objetivo del estudio. En el referi-
do se validaron los criterios de Truelove-Witts y la
albimina sérica se mostré como un criterio de gra-
vedad sin que necesariamente se asociara a una co-
lectomia, como se muestra en este analisis.

En este estudio consideramos s6lo el nivel inicial de
albiumina y es posible que un nivel aislado y unico
brinde informacion limitada. Probablemente seria mas
util seguir a los enfermos con determinaciones séricas
seriadas. La hipoalbuminemia persistente puede em-
plearse como un factor adicional en la toma de decisio-
nes terapéuticas. Si bien, éste puede observarse tanto
en los casos graves como en aquellos aparentemente
estables, pero requirientes de varios farmacos como
azatioprina o 6-mercaptopurina y prednisona.

Otro factor predictor fue el numero de hospitaliza-
ciones por actividad grave. Este hallazgo confirma lo
informado por Triantafillidis JK, e/ al. quienes, ade-
mas, senalaron la edad precoz de inicio.'”

No tenemos una clara explicacion para la aparen-
te proteccion que confirio la coexistencia de manifes-
taciones extraintestinales. Una explicacion posible
es el hecho demostrado de que pocas se modifican
cuando se practica una colectomia y es probable que
los médicos se resistan mas a indicar una interven-
cion quirurgica en los enfermos con manifestaciones
extraintestinales, sobre todo cuando predominan,
como en nuestro caso, las hepatobiliares, un hecho
que sin duda representa un sesgo de referencia.

14 Choguet A. et al. Predictores de colectomia en colitis ulcerativa cronica inespecifica (CUCH). Rev Invest Clin 2004; 56 (1): 11-15



Finalmente, llama la atencién que en un periodo
de 11 anos no se haya encontrado ningun caso de
adenocarcinoma colénico asociado con CUCI, sin
embargo, se operaron tres casos con presencia de
displasia, la cual se considera una lesion premalig-
na. En un estudio de pacientes con CUCI y presen-
cia de cancer colénico en un periodo de 30 anos
(1970-2000) en nuestro Instituto solo se han visto
cuatro, lo cual apunta una frecuencia baja en nues-
tra poblacion.?* Este hallazgo es similar a lo encon-
trado por Lim, ef @l.?> en una cohorte de pacientes
con CUCI de 10 anos de seguimiento. En esta cohor-
te s6lo tres casos de 128 (1.9%) desarrollaron dis-
plasia de alto grado y adenocarcinoma de colon,
mientras que en nuestra cohorte sélo se documentoé
un caso de 184 (0.5% ) con displasia de alto grado.

En conclusion, la colitis universal, hipoalbumine-
mia y el nimero de hospitalizaciones previas fueron
los principales predictores de proctocolectomia en la
poblacion analizada. Es posible que la principal in-
formacion se obtenga al seguir a los enfermos con
colitis universal con niveles séricos de proteinas. En
estos enfermos, un nivel persistentemente bajo de al-
bumina y multiples cuadros previos de actividad
grave pueden utilizarse para tomar decisiones en
cuanto al tratamiento quirargico. Jesis Yamamoto.
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ABSTRACT

Objective. To determine the safety, the immunogenicity,
and the increase of pre-existing autoantibodies in patients
with systemic lupus erythematosus (SLE) following influenza
vaccination. Patients and Methods. Eighteen women with
SLE received an inactivated influenza vaccine. Antibody titers
were measured before and 4 weeks after vaccination using a
standardized hemagglutination inhibition (HAI) assay. Dis-
ease activity and antinuclear autoantibodies were determined
at study entry, at 4 weeks, and at 8 weeks after vaccination.
Results. After vaccination, the percentage of patients with
anti-hemagglutinin antibody levels increased significantly but
was lower than in healthy women. Mean antibody titer of pa-

tients increased significantly but also was lower than that of

controls. Both the mean of disease activity and anti-ds DNA
antibody decreased significantly. Adverse effects to the vac-
cine were mild. Conelusions. a) Influenza vaccination ap-
pears to be safe; b). Antibody response to influenza vaccina-
tion increases significantly for all 3 influenza antigens; ¢)
Specific antibody response is not significantly affected by
treatment, age, lgG levels, or disease activity.

Key words. Influenza vaccination. Systemic lupus ervthema-
tosus. Hemagglutination inhibition assay. Antinuclear au-
toantibodies. Antibody response.

INTRODUCTION

Patients with systemic lupus erythematosus
(SLE) have a high risk for influenza infections, par-
ticularly if they are on immunosuppressive therapy.
Vaccination against influenza functions primarily by
inducing hemagglutination-inhibition (HAI) antibo-

Vacunacion contra virus de la influenza
en pacientes con lupus eritematoso sistémico

RESUMEN

Objetivo. Determinar la seguridad, la respuesta de anti-
cuerpo v el aumento de autoanticuerpos preexistentes en pa-
cientes con lupus después de la vacunacion contra influen-
za. Métodos. Dieciocho mujeres con LES recibieron vacuna
contra influenza inactivada. Se determinaron los titulos de
anticuerpos antiinfluenza (prueba de inhibicion de la he-
maglutinacion) antes ¥y a las cuatro semanas después de la
vacunacion. Antes, a las cuatro v ocho semanas se midieron
la actividad de la enfermedad v autoanticuerpos antinuclea-
res. Resultados. Después de la vacunacion, el porcentaje de
pacientes con LES con titulos de anticuerpos antihemagluti-
nina aumentaron significativamente pero fueron bajos com-
parado con las mujeres sanas. La media de titulos de anti-
cuerpos antiinfluenza awmento  significativamente a las
cuatro semanas, pero fue mds bajo que en los controles. La
media de la actividad de la enfermedad y de anticuerpos an-
HIDNA disminuvo significativamente. Los efectos colaterales
fueron leves. Conclusiones. a) La vacuna contra influenza
es segura; by La respuesta de anticuerpos después de la vacu-
nacion aumenta significativamente; ¢) No hav correlacién
significativa entre la respuesta de anticuerpo con la._edad,
tratamiento, niveles de 1gG o con la actividad de la enferme-

dad.

Palabras clave. Vacunacian. Influenza. Lupus. Autoanti-
cuerpos. Inhibicion de la hemaglutinacion. Respuesta de an-
ticuerpo.

dies, which block the viral hemagglutinin, responsi-
ble for attachment to and entry into host cells. In
early studies,! influenza virus vaccine was genera-
lly well tolerated and generated high levels of anti-
bodies against influenza antigens. A relative lack of
induction of autoantibodies after vaccination was
also observed.”f Most recently Abu-Shakra, et al.”
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