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"DESCRIPCION DE LA PRESENTACION CLINICA Y PERFIL DE LOS DIFERENTES PATRONES DE
AUTOANTICUERPOS EN 79 PACIENTES PEDIATRICOS MEXICANOS CON LUPUS ERITEMATOSO
SISTEMICO”

Cra. Norma Deyania Ldpez Lara |, Dr. Franoisco Espinosa Rosales *,

Médico egresado del curso de Alergia e Inmunclogia *, Jefe del servicio de Inmunologia Clinica ©
del Instututo Nacional de Pediatria.

Antecedentes: Ei lupus eritematoso sistémico (LES), es el prototipo de las enfermedades autoinmunes, se
caracteriza por la produccion de autoanticuerpos, principaimente contra DNA de doble-cadena,
ribonucleoproteinas vy fosfolipidos de membrana. Alrededor del 15- 20% de todos los casos de |FS se
manifiestan durante la infancia.

Objetivo: Describir la presentacion clinica y perfil de los diferentes patrones de autoanticuerposen los
pacientes pediatricos mexicanos con lupus eritematoso sistémico.

Material y Método: Se incluyeron pacientes menores de 18 anos de edad con diagnostico de LES

( 4 0 mas criterios del CAR) del servicio de Inmunologia dei Instituto Nacional de Pediatria en el periodo de
octubre 2003 a septiembre del 2004. Es un estudio pre-eliminar descriptive, de la cohorte del proyecto de
investigacion " Polimorfismos en genes candidatos y su asociacion con LES de micio en la edad pediatrica”. Se
analizaron las diversas manifestaciones climicas, alteraciones de laboratorio y los diferentes grupos de
autoanticuerpas.

Resultados: Estudio preeliminar donde se incluyeron 79 pacientes en donde se encontro en el anticuerpo
anti-DNA la asociacion mas significativa con |a pérdida de peso, con un OR de 3.21 (IC 95% 0.95-10.882) y
con leucopema con un OR 2.92 (1C 95% 0.89-9.55). El autoanticuerpo anti-Ro, fue significativo con la pérdida
de peso, la eritrocituria y las uiceras orales.

El autoanticuerpo anti-La presento una asociacion importante con valvulopatia con OR 14.88 { 1€ 959 1.22-
18.25}, y una asociacion como efecto protector con hepatitis OR de 0.7 (IC 95% 0.65-0.86;. Fi anticuerpo
anti- Sm, tuvo una asociacion con las manifestaciones neuropsiquiatricas con un OR 2.3 (IC 95% 1.012-8.85)
y psicosis 3.85(1C 95% 1.097-13.56).El anticuerpo anti-RNP, tuvo asociacion con la pérdida de peso con un OR
5.85(1C 95% 1.819-18.817). En el grupo de los autoanticuerpos anti-fosfolipidos la asociacion mas fuerte es
con el autoanticuerpo anti-b2gpl relacionado con la anemia hemolitica; el autoanticuerpo anti-coagulante
lupico con la trombosis venosa, trombosis, neuropsiquidtricos, hepatitis, proteinuna, cilindriuria y la presencia
de anti-cardiolipina con la depuracion menor de creatinina menor de 100mi/min/1.73 y |a proteinura.
Conclusion: Encontramos diferencias significativas entre las diferentes manifestaciones clinicas y los
diferentes autoanticuerpos lo cual refleja la gran complejidad de la etiopatogenia del lupus eritematoso
sistémico. Debemos considerar que sus mecanismos de inmunopatogenia no solo se relaciona con un solo
grupo de autoanticuerpo sino que es una enfermedad muitifactorial, 1o que la hace tan variada tanto para
estudio, diagnostico y manejo de los pacientes.



ANTECEDENTES

El lupus eritematoso sistémico (LES), es el prototipo de las enfermedades autoinmunes, se
caracteriza por la produccion de autoanticuerpos, principalmente contra DNA de doble-cadena,
ribonucleoproteinas y fosfolipidos de membrana(l). Esta enfermedad se presenta con una
prevalencia aproximada de 1 por cada 2,000 habitantes, aunque varia en los distintos grupos
étnicos y raciales, aunque con predominio en afroamericanos, orientales e hispanos (2). Alrededor
del 15- 20% de todos los casos de LES se manifiestan durante I3 infancia y se ha documentado la
presencia de antecedentes familiares de LES, en el 25% de los nifios con la enfermedad (3).

El cuadro clinico es el resultado del depdsito de complejos inmunes o secundario a la accion
especifica de autoanticuerpos contra antigenos celulares especificos, lo que conduce a la
inflamacion generalizada del tejido conectivo, a vasculitis y en general afectando a una amplia
variedad de drganos y sistemas. En los nifios se manifiesta de una forma mas grave que en los
adultos, es diagnosticado mas cominmente en la etapa de la adolescencia y rara vez se manifiesta
antes de los 5 afos.

La etiologia exacta de LES aun se desconoce y los mecanismos patogénicos han sido parciaimente
dilucidados. El LES es un trastorno multifactorial causado por la interaccion entre miltiples genes y
el medio ambiente(4). Esta enfermedad se ha descrito como una pérdida del control de las
funciones inmunoldgicas y del autoreconocimiento. En esta entidad se reconoce la alteracién en dos
caracteristicas: la disregulacion de la funcion por los linfocitos y el desarrollo de autoanticuerpos,
asi como defecto en la eliminacién de los complejos inmunes y de las células autorreactivas (5-6).
Los anticuerpos antinucleares son lo mas caracteristicos y su presencia se documenta en mas del
95% de los pacientes. Los anticuerpos anti-DNA doble cadena (Aa-DNAn) y anti- Sm (Aa-Sm) son
especificos para LES y en efecto su presencia se incluye en los criterios para diagnéstico de LES
(7,8).El LES es una enfermedad multifactorial que resulta de la interaccién de mdltiples genes con

el medio ambiente y parece ser que existe una correlacin inversa entre la edad de inicio de la



enfermedad y la influencia de los factores genéticos. En adicion, algunos genes no MHC
polimérficos se han reportado con el LES. Estos incluyen a genes que codifican a la proteina de
unién a manosa( MBP), factor de necrosis tumoral alfa, receptor de células T para IL-6, IL-10, CR1,
FC gama RIIA, FC gama RIIIA (ambos receptores FC de Ig G). La deficiencia del gen que codifica a
PDCD 1 y el polimorfismo de Fc gama RIIA se ha asociado con nefritis Iupica en la poblacion
hispana. Todas estos conocimientos genéticos soportan que el LES es una enfermedad poligénica
(9,10).

Las manifestaciones clinicas del LES en nifios son similares a las observadas en el paciente adulto,
aunque la nefritis se presenta en un 67-82% en nifos y en adultos es del 33-53%, lo mismo ocurre
con la afeccion hematoldgica y los trastornos neuropsiquidtricos que se han observado en mas del
30% de los casos pediatricos (11).

Se ha referido que existe relacion entre la presencia de anti-DNAn y glomerulonefritis, primero por
que los pacientes presentan reduccion de los valores totales del complemento hemolitico, y por
tener éstos autoanticuerpos predileccidn a depositarse en el rifién, sugiriendo que el complejo
inmune DNAn-Aa-DNA, es el principal mediador de la inflamacion.

El grupo de autoanticuerpos detectados en el LES que van dirigidos contra las ribonucleoproteinas
son el anti-Ro (SSA), anti-La(SSB), anti-RNP y anti-Sm. El anti-Ro son detectados principalmente en
el lupus neonatal (95%), lupus cutaneo subagudo (70%), LE discoide (20%). E! anti-Ro/La son
asociados con fotosensibilidad y vasculitis. El anticuerpo anti- Sm se presenta en el 15-40% de los
casos. El anti-RNP puede ser detectado en el 30% de los pacientes con LES (12).

Otro grupo de anticuerpos se han descrito por su asociacion principalmente con las alteraciones
hematoldgicas en el LES, como son los autoanticuerpos anti-fosfolipidos.

El LES es el prototipo de las enfermedades autoinmunes cuyo costo socioeconomico hace

indispensable conocer los factores que participan en la etiologia de esta enfermedad crénica para



poder entender su patogenesis y mejorar las estrategias preventivas, de diagnostico v de
tratamiento por tal motivo, en el servicio de Inmunologia se investiga la fisiopatogenia en la
susceptibilidad para desarrollar LES en pacientes pediatricos, por lo que la siguiente tesis
representa la primera parte de esta investigacion, que es describir la presentacion clinica y perfil de
diferentes patrones de autoanticuerpos en pacientes pediatricos mexicanos con lupus eritematoso
sistémico, que forman parte de la cohorte del proyecto de investigacion "Polimorfismos en genes

candidatos y su asociacion con lupus eritematoso sistémico de inicio en la edad pediatrica”.



OBJETIVOS

1. Describir las caracteristicas clinicas de los pacientes pedidtricos mexicanos con LES que
acuden al servicio de inmunologia del Instituto Nacional de Pediatria.

2. Conocer el perfil de autoanticuerpos presentes en los pacientes pediatricos mexicanos con
LES en control en el servicio de Inmunologia del INP.

3. Determinar si existe asociacion entre la presencia de los diferentes autoanticuerpos y las

diferentes manifestaciones clinica de la enfermedad.

Segdn la clasificacion del estudio, es retrospectivo ya que toda la informacion se obtuvo de la
revision de expedientes clinicos. Transversal, por realizarse sdlo una medicidn, sin pretender
analizar la evolucion de ésta. Descriptivo por tratarse de describir la asociacion entre varias
variables de una misma poblacién y finalmente es observacional ya que sdlo se describird y
medira el fendmeno sin realizar alguna intervencion que cambiard la evolucion de la

enfermedad.

MATERIAL Y METODOS
Criterios de inclusion:
1. Pacientes pediatricos con diagnostico de LES en control de la consulta externa de
Inmunologia del INP, en el periodo de octubre del 2003 a septiembre del 2004.
2. Diagndstico de LES en base a 4 0 mas criterios del CAR.
3. Edad menor de 18 afios.

4. Ambos géneros.



Criterios de exclusion:

1. Aquellos casos en los que la informacion tomada del expediente clinico este incompleta.

Se registraron las siguientes variables: sexo, edad al inicio de los sintomas, edad al momento de
hacer el diagndstico, antecedentes heredo-familiares de enfermedad autoinmune, nimero de
criterios de la clasificacion del CAR para LES. Sintomas constitucionales como fiebre, pérdida de
peso, fatiga, y dentro de las manifestaciones mucocutdneas: eritema malar, fotosensibilidad,
lesiones discoides, alopecia, vasculitis, fendmeno de Raynaud y adenopatias. En los datos
musculoesqueléticas: artralgias, artritis y mialgias. En las manifestaciones neuropsiquiatricas:
convulsiones, cefalea, corea, mielitis transversa, neuropatia periférica, psicosis, enfermedad
vascular cerebral y sindrome cerebeloso.

En las manifestaciones cardiovasculares: pericarditis, miocarditis y valvulopatia. En la afeccion
pulmonar: pleuritis, neumonitis, hemorragia e hipertension pulmonar. En las manifestaciones
gastrointestinales se investigd hepatitis, pancreatitis, peritonitis y hepatoesplenomegalia. En las
alteraciones hematoldgicas: anemia hemolitica, trombocitopenia, leucopenia, neutropenia y
linfopenia. En lo renal se valord datos de proteinuria persistente > 0.5 g, eritrocituria, cilindriuria,
elevacion de creatinina sérica, disminucion de la depuracién de creatinina< 100mi/min/1.73,
hipertension arterial. También se investigd la presencia de eventos trombéticos.

En forma complementaria se analizaron los diferentes autoanticuerpos: ANAs, anti- DNA nativo, y
desnaturalizado, anti- Sm, anti-Ro, anti-La, Anti-RNP y el grupo de los autoanticuerpos anti-

fosfolipidos.



ANALISIS ESTADISTICO

Se describié la informacion mediante medidas de dispersion con calculo de promedio y desviacién
estandar para variables numéricas. Se efectud un calculo bivariado y el de regresion logistica. Se
estimd el Odds ratios= OR de disparidad ligando la presencia del autoanticuerpo positivo con las
manifestaciones clinicas. Se aplicd un analisis estadistico a través del sistema SPSS versidn 10.0
para Windows.



RESULTADOS

Se incluyeron 79 pacientes que reunian los criterios de inclusion en el estudio. Sesenta y siete
fueron mujeres y 12 varones, con una relacion mujer;varén de 5.5:1.

El promedio de edad al inicio de los sintomas fue de 11.4 afios + DS 2.99 y al momento de hacer
el diagndstico de LES fue de 12.45 + 3.24 afios. Los pacientes incluidos cumplian en promedio con
5.48 criterios de los establecidos por el CAR para el diagndstico de LES. Se encontrd antecedente
heredo-familiar de autoinmunidad en 14 casos (17.72%), de los cuales en 10 se refirid como la

existencia de LES (12.65%) y en 4, artritis reumatoide (5.06%).

Cuadro clinico.

Al evaluar los sintomas constitucionales que refirieron los pacientes durante su evaluacion, el mas
frecuente fue fiebre que se presentd en 50 casos ( 63.29%), seguida por fatiga en 34 (43.03%) v,
finalmente pérdida de peso en 17 (21.51%).

Las manifestaciones clinicas mucocutaneas mas comunes fueron el eritema malar en 43 nifios,
fotosensibilidad y las Ulceras orales/nasales en 27, seguidos por la vasculitis cutanea, alopecia,
lesiones discoides, fendmeno de Raynaud y adenopatias cervicales (Tabla 1).

La referencia de artralgias fue la manifestacion musculoesquelética mas comin (41 casos 51.89%),

la artritis en 40 (50.63%) y mialgias en 8 casos (10.12%).

Los datos clinicos neuropsiquidtricos se presentaron en 32 pacientes (50%), siendo mas comun la
psicosis y cefalea en 13 pacientes, seguido por convulsiones en 11, neuropatia periférica en 4,
enfermedad vascular cerebral en 3, sindrome cerebeloso y la mielitis transversa en un solo caso

cada una.



La afeccion cardiovascular mas frecuente fue Ia presencia de pericarditis en 10 casos, seguido de

miocarditis en 3, insuficiencia tricuspidea en 2, e insuficiencia mitral en un ¢aso.

La pleuritis fue la mas frecuente afeccion pulmonar en 11 casos( 13.92%) y la neumonitis se

documentd sélo en 3 casos ( 3.79%).

En la tabla 2 se presentan las manifestaciones gastrointestinales, donde se observo predominio de

afeccion hepatica.

Se reportaron 5 casos que presentaron trombosis (6.32%), siendo mas comun la trombosis venosa
en extremidades inferiores en 4 casos (5.06%) y s6lo un caso a nivel pulmonar (1.26%). No se
reportaron casos de trombosis arterial.

Algunas manifestaciones clinicas poco frecuentes como el hipotiroidismo se presentd en 2 casos

(2.53%), y uveitis en un paciente (1.26%).

Resultados de laboratorio.

Como se muestra en la tabla 3, la linfopenia fue la alteracion hematologica mas frecuentemente
observada.

En lo que se refiere a la valoracion renal, se documento nefritis en 50 casos (63.29%). En la tabla 4

se presentan las manifestaciones a este nivel,

Parametros Inmunolégicos.
Setenta y ocho de los 79 pacientes incluidos (98.7%) tuvieron titulos elevados de anticuerpos
antinucleares. En la tabla 5, se presentan el nimero de casos en los que se detectaron los

diferentes autoanticuerpos descritos en LES.



Se realizé un analisis bivariado para buscar la asociacion entre la presencia de alguna manifestacion
clinica y los diferentes autoanticuerpos descritos en LES. En la tabla 6 se presentan los resultados
del andlisis de los anticuerpos anti DNA nativo, en donde se observa que la correlacion mas fuerte
es con la presencia de leucopenia. Se observa una asociacion inversa, es decir “protectora” para la

presencia de fenémeno de Raynaud.

La asociacién mas significativa del anti-DNA desnaturalizado fue con la pérdida de peso, con un OR
de 3.21 (IC 95% 0.95-10.882) y con leucopenia OR 2.92 (IC 95% 0.89-9.55).

En la tabla 7, los resultados del analisis con el autoanticuerpo anti-Ro, se describe que la
asociacion mas significativa es con la pérdida de peso, seguida por la eritrocituria y las Ulceras

orales.

El autoanticuerpo anti-La presentd una asociacién mayor con valvulopatia con OR 14.88 ( IC 95%

1.22-18.25), y una asociacion como efecto protector con hepatitis OR de 0.7 (IC 95% 0.65-0.86).

El autoanticuerpo anti- Sm, tuvo mayor significancia con las manifestaciones neuropsiquiatricas OR
2.3 (IC 95% 1.012-8.85), psicosis 3.85(1C 95% 1.097-13.56), y finalmente con efecto protector con
corea con OR del.06 ( 1C 95% 0.947-1.184).

Con respecto al anticuerpo anti-RNP, su asociacidn con la valvulopatia fue de un OR de 6.94 (IC
95% 0.59-81.271), con la pérdida de peso presenté significancia de un OR 5.85(IC 95% 1.819-

18.817), v la que menos tuvo asociacion fue con linfopenia con un OR de 0.80(IC 95% 0.70-0.08).

En la tabla B se muestran los resultados de la asociacion y el riesgo estimado del grupo de los
autoanticuerpos anti-fosfolipidos con algunas de las manifestaciones del LES, donde se observa

10



que la asociacion mads fuerte con OR mayores de 2 es en el autoanticuerpo anii-b2gp1 relacionado

con la anemia hemolitica; el autoanticuerpo anti-coagulante lupico con la trombosis venosa,

trombosis, neuropiquidtricos, hepatitis, proteinuria, cilindriuria y la presencia de anti-cardiolipina

se asocio con la depuracion menor de creatinina menor de 100mi/min/1.73 y proteinura.

Tabla 1. Signos mucocutaneos.

[ Signo Numero de casos | %
Eflema malar e @

[ Fotosensibilidad 27 I 34.17
Ulceras orales/nasales 27 34.17 'l
Vasculitis cutanea 22 27.84 —
Alopecia s 18.98 !

| Lesiones discoides - 1139
Fenomeno de Raynaud 4| 506 |
Adenopatias 4 | 5.08

. |

Tabla 2. Manifestaciones gastrointestinales.
Manifestacion Numero de casos | % ]

Hepatitis 17 lI 2151
Hepatoesplenomeglia 7 . 8.86 !

Dolor abdominal 7 | 886 |
Diarrea o 5 6.32
Ascitis 4 5.08

Il Pancreatitis 1 1.26
Vasculitis abdominal 1 1.26

1



Tabla 3. Alteracion Hematolégica.

Tabla 4. Alteracién Renales.

Parametro Namero de casos %
Linfopenia Y T 84.81
Leucopenia 36 T 4556 |
Anemia Hemolitica 32 40.50
Trombocitopenia 31 39.24 |

~ Parametro | Namerodecasos | %

Eritrocituria T 39 4936
Proteinuria E 30 37.97 |
Cilindriuria 24 30.37
Hipertension arterial : 20 [ 2531 |
Depuracion de Cr < 100ml/min/1.73m2 19 24.05
Elevacién de creatinina > 1.5mg/dl 12 15.18
*Biopsia: oMS I 2
I OMS IV: 1

OMS V: 1

12



Tabla 5. Parametros Inmunolégicos.

' Parametro [ Numero de casos %
ANA 78 98.73%
Anticuerpos antifosfolipidos 65 82.27

1. Anticardiolipina 60 75.94

2. Anti-b2gp1 36 45.56
[ 3. Anticoagulante lupico 1" 13.92
Ii,c\nti-nm nativo T 55 78962 |
_:Anti-Ro | 19 .} 2405 |
TAnti-RNP T 19 5405 |
[Anti-sm i BT — 2278 !
minun desnaturalizado 15 18.‘9‘3"*"4!
%’A'mi-l_a 1 ‘|"_ 1392 4‘

|
SR AN P

anti-DNAn positivo.

Tabla 6. Asociacién y riesgo estimado de las manifestaciones clinicas con la presencia de

| Manifestaciones *P valor OR IC 95% ]
:: Clinicas |
l Fenémeno de Raynaud 0.042 0.123 0.012-1.257
i Leucopenia 0016 | 36 1.24-10.45

Datos comparad65 con la prueba de Chi . Se muestran los valores ° P < 0.10

13



Tabla 7. Asociacion y riesgo estimado de las manifestaciones clinicas con la presencia

_de anti-Ro positivo.

Manifestaciones | "Pvalor ] OR i | T IC95%
l 1
Clinicas | i !
Pérdida de peso | 0013 ; 412 131306
Eritrocituria I ooss | 283 0.95-8.48
e | | e || W
Ulceras orales [ 0.053 | 2.81 0.97-8.12
1 |

L = . al |
Datos comparados con la prueba de Chi . Se muestran los valores ° P < 0.10

Tabla 8. Asociacion y riesgo estimado de las manifestaciones clinicas con la presencia de

anti-fosfolipidos positivos.

Autoanticuerpo Manifestaciones clinicas
Anti-b2gp1 Anemia hemolitica
Fotosensibilidad
Mialgias

Anti-coagulante lapico Trombosis
Trombosis venosa
Hepatitis
Neuropsiquiatricos
Pérdida de peso
Proteinuria
Cilindriuria

Anti-cardiolipina Proteinuria
Depuracion de creatinina < 100 mi/min/1.73

P valor
0.043
0.042
0.08

0.002
0.001
0.03¢9
0.02
0.039
0.06
0.062

0.023
0.03

Datos comparados con la prueba de Chi °. Se muestran los valores ® P < 0.10

OR
2.57
0.36
41

12.375
25125
3.89
4.89
3.89
342
333

4.36
7.714

1C 95%
1.025-6.461
0.134-0.97
0.773-21.740

1.79-85.58
2.328-271.19
1.018-14.86
1.185-20.166
1.018-14.86
0.908-12.91
0.905-12.272

1.101-1.419
0.956-62.245
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DISCUSION
El predominio del sexo en mujeres fue similar con lo reportado en la literatura (2.11) con una
relacion mujer: hombre de 4:1. El inicio del LES antes de los 5 afios es raro. Los nifios en nuestro
grupo de estudio tuvieron una edad promedio de inicio de la enfermedad en la adolescencia, como
ya se ha publicado por otros autores (13).
De las manifestaciones clinicas encontradas en nuestro estudio, la fiebre, fatiga y la pérdida de
peso fueron las mas frecuentes, seguidas por las manifestaciones mucocutineas vy
neuropsiquiatricas (8).
Se ha demostrado por otros autores que la anemia hemolitica ocurre en aproximadamente 5-10% y
la trombocitopenia en un 20-40% de los pacientes con LES(4) , en cambio encontramos que mas
del 80% de nuestros pacientes su afeccion principal fue linfopenia, seguida por leucopenia, anemia
hemolitica y trombocitopenia en aproximadamente el 40%.
La enfermedad renal es una de las complicaciones mas severas del lupus eritematoso sistémico. En
dos terceras partes de los pacientes la llegan a presentar en algin estadio de la enfermedad. Las
manifestaciones de nefritis lipica reportadas son desde la proteinuria asintomatica hasta una
glomerulonefritis rapidamente progresiva , y un 11-18% de las nefritis lipicas terminan en IRC en
aproximadamente 5 afios(12,14,15). Nosotros encontramos similares resultados, la eritrocituria fue
la afeccion mas frecuente en un 49%, seguida por proteinuria, cilindriuria en un tercio de los
pacientes y los datos de insuficiencia renal en un 25%, aclarando que todos presentaron esta

complicacion previo al diagndstico y manejo en nuestro servicio.

En nuestros pacientes los anticuerpos antinucleares fueron positivos e incluso mayor a la reportada
en la literatura 95%(1).

La presencia de los anticuerpos anti-DNA nativo correlaciond con leucopenia, vy en cambio no se
demostro asociacion con anemia hemolitica ni con trombocitopenia como se demuestra en la
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literatura(11).

El anti-DNA desnaturalizado se correlacioné con la pérdida de peso, ocurriendo lo mismo con el
anticuerpo anti-RNP y anti-Ro, lo que explicaria en parte alguna contribucion en algunos casos con
gran afeccién en su estado ponderal, a diferencia de lo descrito donde el anti-Ro esta méas asociado
a las alteraciones cardiacas (18) y el anti-RNP es mas caracteristico de EMTC pero sin asociacién

con la pérdida de peso(12).

Los anticuerpos anti-Ro y anti-LA son asociados con fotosensibilidad y con vasculitis con altos
titulos como se refiere en la literatura (14,19), sin embargo en nuestra investigacién el anti-Ro
presentd asociacion principalmente con eritrocituria y Ulceras orales,

En las manifestaciones neuroldgicas se mantuvo la similar asociacion reportada hasta el
momento(1,5,18,20) con el autoanticuerpo anti-Sm y de los autoanticuerpos antifosfolipidos el
anti-coagulante lUpico.

Es importante enfatizar que uno de los autoanticuerpos que mas asociacion presento en relacion a
trombosis, trombosis venosa, hepatitis, neuropsiquiatricos, proteinuria y cilindriuria fue el anti-
coagulante lupico, se conoce que son pocos los nifios menores de 10 afios que presentan estas
complicaciones, principalmente la trombosis, vy en estas pequefas series se menciona que el 64%
de ellos tuvieron positivo el anti-cardiolipina(5,18) y en cambio en nuestros casos este

autoanticuerpo fue mas asociado con falla renal y proteinuria persistente.
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CONCLUSION

Encontramos diferencias signifitativas entre las diferentes manifestaciones clinicas y los diferentes
autoanticuerpos lo cual refleja i gran complejidad de la etiopatogenia del lupus eritematoso
sistémico.

Debemos considerar que sus mecanitmos de inmunopatogenia no solo se relaciona con un solo
grupo de autoanticuerpo sino que es wa enfermedad multifactorial, lo que la hace tan variada

tanto para estudio, diagndstico y manejo de los pacientes.
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ANEXO I
HOJA DE CAPTACION DE DATOS

No. de Familia ooy No. de Paciente Lo
Fecha de evaluacién 111111 1L)

Nombre del paciente
Registro
Institucién [l CMN (1 CMR [IHIM (1 INP || Otras
Especificar
Fecha de Nacimiento! ()11 1] Edad actual () lafios Lllimeses
Sexo IIF (IM
Lugar de Nacimiento
Nombre del Padre

Lugar de Nacimiento
Nombre de la Madre
Lugar de Nacimiento
Escolaridad: Paciente Padre Madre
Antecedentes de Nacionalidad Extranjera en: Padres, Abuelos, Bisabuelos, otros.
[1Si i1No Especificar
Direccién

Teléfono

Médico evaluador:

Nombre Firma

Fecha de inicio de los sintomas L

Edad al inicio de los sintomas 11 afios 11l meses
Fecha en que se establece el diagnéstico T

Edad al momento del diagnéstico (i1 aflos | | Imeses

Cumple con los criterios de clasificacién para LES propuestos por el ACR
[ISi  (INo Nuamero de criterios 1

Existe algin antecedente de Lupus u otra enfermedad autoinmune en la familia

11Si  [INo Especificar:

Enfermedad Parentesco
Enfermedad Parentesco
Enfermedad Parentesco
Enfermedad Parentesco
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I.- SINTOMAS CONSTITUCIONALES
a). Fiebre
b). Pérdida de peso
c). Fatiga
I.- MUCOCUTANEAS
a) Eritema malar
b) Leslones discoides
d) Fotosensibilidad
c) Ulceras nasales/orales
e) Alopecia
f) Vasculitis cutanea
Otras (especificar):

I1. MUSCULOESQUELETICAS
a) Artralgias
b) Artritis
c) Mialgias

Otras (especificar):

I11. NEUROPSIQUIATRICAS
a) Crisis convulsivas
b) Psicosis

¢) Sindrome Orgéanico Cerebral

d) Mielitis Transversa
e) Cefalea

f) Enfermedad vascular cerebral

g) Neuropatia craneal
h) Neuropatia periférica
i) Corea

Otras (especificar):

IV.- CARDIOVASCULARES
a) Pericarditis
b) Miocarditis
¢) Infarto al miocardio
d) Valvulopatia
Otras (especificar):

V.-PULMONARES

a) Pleuritis

b) Neumonitis

¢) Hemorragia

d) Hipertensién pulmonar
Otras (especificar):

MANIFESTACIONES CLINICAS

I
1]
11

1
8]
I
I
i
I

I1
1l
I
8]

Ll
n
8]
11
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VI.-GASTROINTESTINALES
a) Pancreatitis I
b) Hepatitis [
c) Peritonitis I
Otras (especificar):
1l
]

VIL-HEMATOLOGICAS
a) Trombocitopenia M
b) Anemia hemolitica 8]
c) Leucopenia ]
d) Linfopenia [
€) Neutropenia 1
Otras (especificar):
1
n

VIII.-RENALES

Nefritis Si 1) No 1]

Proteinuria persistente > 0.5g o proteinuria +++ en el EGO

B

Cilindros eritrocitarios, granulosos, tubulares, de hemoglobina o mixtos

1

Eritrocituria > 10 eritrocitos por campo

]

Elevacion de creatinina sérica ( > 1.5 mg/dl)

H|

Depuracion de Creatinina < 100 ml/min/1.73 m2

1

Hipertension arterial

]

Biopsia renal

1
a) Glomerulonefritis Clase I I
b) Glomerulonefritis Clase II ]
c) Glomerulonefritis Clase III ]
d) Glomerulonefritis Clase IV 1
e) Glomerulonefritis Clase V n

IX.-TROMBOSIS
a) Arterial 1
b) Venosa I

X.- OTRAS MANIFESTACIONES

Si 1l No
Si 11 No
Si (1 No
Si 11 No
Si [1 No
Si 11 No
Si |1 No
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ESTUDIOS INMUNOLOGICOS:

a) Anticuerpos antinucleares |1 Positivos |1 Negativos |iN.D.
b) Anticuerpos anti-DNA |1 Positivos || Negativos [IN.D.
c) Anticuerpos anti-Ro |1 Positivos || Negativos 1IN.D.
d) Anticuerpos anti-La || Positivos |1 Negativos (I N.D.
e) Anticuerpos anti-Sm |1 Positivos |1 Negativos (1N.D.
f) Anticuerpos RNP |1 Positivos || Negativos 11 N.D.
g) Anticuerpos anti-Cardiolipina Il Positivos |1 Negativos [1N.D,
h) Anticoagulante lipico |1 Positivo |1 Negativo (1 N.D.
OTROS ESTUDIOS (especificar):

L1 Positivo | | Negativo
|1 Positivo 11 Negativo

TRATAMIENTO _ N
| Medicamento | Dosis _____ |No.Demeses

[Prednisona |> 1 mg/kg/dia | |
< 1mg/kg/dia | nig

(Cloroquina
Metrotexate oral
Metrotexate parenteral
Ciclofosfamida VO

| Azatioprina o B

(CiclosporinaA | RN S

PulsosIV._ Dosis | No.de pulsos _
Ciclofosfamida | ?
Metilprednisolona L o )
ot | - |

|
|
|
T
|
- LY SN L —
|

CRITERIOS DE CLASIFICACION PARA LES
1. Rash malar 1 Eritema fijo, plano o elevado, en las
eminencias malares, que tienden a respetar
los pliegues nasolabiales.

2. Lupus discoide (| Placas eritematosas elevadas con
descamacién queratodsica
adherente y tapones foliculares; puede
ocurrir cicatrizacion
atréfica en las leslones antiguas.

3. Fotosensibilidad 11 Rash que resulta de reaccién poco usual a la
luz del sol, por por historia o por observacién

) del médico,

4. Uiceras orales 1 Ulceracidn oral o nasofaringea, generalmente
indolora, observada por un médico.

5. Artritis H Artritis no erosiva que afecta dos o mas
articulaciones periféricas caracterizada por
dolor a la presién, aumento de volumen o
derrame.
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6. Serositis I

7. Alteracion renal 1!

8. Alt. Neurolégica 1)

9. Alt. Hematologica || L

10. Alt. Inmunolégica I

11. ANA I

Numero de criterios positivos

1

a) Pleuritis; historia convincente de dolor
pleural o frote asucultado por un médico, o
evidencia de derrame pleural.

b) Pericarditis: documentada por EKG o frote
o evidencia de derrame pericardico.
a) Proteinuria persistente mayor de 0.5 g por
dia o mayor de 3+ si no se cuantifica.
b) Cilindros celulares: pueden ser de
eritrocitos, hemoglobina, granulares,
tubulares o mixtos.
a) Convulsiones; en ausencia de farmacos
causales o alteraciones metabdlicas
conocidas (uremia, cetoacidosis, o
desequilibrio hidroelectrolitico).
b) Psicosis: en ausencia de farmacos causales
o alteraciones metabdlicas conocidas
(uremia, cetoacidosis, o desequilibrio
hidroelectrolitico).
a) Anemia hemolitica con reticulocitosis.
b) Leucopenia: menos de 4000/mm3 en dos
0 mas ocasiones.
c) Linfopenia: menos de 1500/mm3 en dos o
mas ocasiones
d) Trombocitopenia: menos de 100,000/mm3
en ausencia de farmacos causales.

a) Células LE positivas.
b) Anti-DNA: anticuerpos contra DNA nativo
atitulos anormales.
c) Anti-Sm: anticuerpos contra el antigeno
nuclear Sm.
d) Pruebas serolégicas falsas positivas para
sifllis que han sido positivas por lo menos 6
meses y confirmadas con prueba de
inmovilizacién del treponema o prueba de
FTA.
Titulo anormal de anticuerpos antinucleares
por inmunofiuorescencia o un ensayo
equivalente en ausencia de farma-
cos asociados al sindrome de “lupus inducido
por drogas.
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