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I. INTRODUCCIÓN 

 

El Lupus Eritematoso Generalizado (LEG) es considerado el prototipo de las enfermedades autoinmunes, la cual 

afecta a población por lo general joven y  en mayor medida a mujeres. La afección del LEG puede ser 

prácticamente en cualquier órgano; siendo sus principales manifestaciones las renales, articulares, cutáneas, 

cardiopulmonares, sistema nervioso y hematológicas. 

 

Por otro lado, la Púrpura Trombocitopénica Trombótica es una patología poco frecuente, la cual se caracteriza por 

la péntada clásica de anemia microangiopática, trombocitopenia, fiebre, alteraciones neurológicas y disfunción 

renal. Previo al advenimiento de la plasmaféresis (PF) como tratamiento de elección, la mortalidad rebasaba el 

80%. 

 

La asociación de PTT y LEG (PTT/LEG) es  muy poco frecuente, pero de gran impacto clínico, debido a la alta tasa 

de mortalidad asociada.  La mayor parte de la información conocida, proviene en su  mayoría de casos aislados. 

Existen algunas series de casos (la mayoría en población asiática), que han demostrado como factores de riesgo 

para el desarrollo de PTT en pacientes con LEG, la presencia de nefritis lúpica y los puntajes de actividad (SLEDAI) 

igual o mayor a 10 puntos. 

 

Debido a la presentación clínica (y a los hallazgos de laboratorio) de estas dos patologías, es en la mayoría de las 

ocasiones complicado el diagnóstico de esta asociación, que conlleva a retraso en el tratamiento óptimo, y en 

consecuencia un aumento en la morbimortalidad de estos pacientes. 

 

Es probable, que existan algunos otros factores de riesgo para el desarrollo de esta asociación, que facilite en 

cierta medida el diagnóstico adecuado. Además, no existe ninguna evidencia en la literatura actual de la 

asociación PTT/LEG en población de origen hispano. 
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II. MARCO TEÓRICO 

 

El lupus eritematoso generalizado (LEG) es una patología de carácter  autoinmune con afección multiorgánica, la 

cual presenta una extensa gama de manifestaciones tanto clínicas como inmunológicas [1]. Hasta el 90% de los 

pacientes suelen ser mujeres en edad reproductiva (principalmente entre los 20 y 30 años de edad). El LEG se 

considera una enfermedad que presenta inflamación crónica que puede afectar piel, articulaciones, riñón, pulmón, 

células sanguíneas, sistema nervioso y serosas principalmente [2]. La diversidad de la expresión clínica del LEG, 

se ha atribuido a múltiples factores, tales como: genética, medio ambiente, estatus socio-demográfico, grupos 

étnicos (principalmente africanos americanos, hispanos, ciertas poblaciones asiáticas), entre muchos otros [3]. 

 

Las manifestaciones clínicas del LEG son extensas, y van desde síntomas generales inespecíficos, hasta 

manifestaciones graves como hemorragia pulmonar, glomerulonefritis rápidamente progresivas y múltiples 

manifestaciones a nivel sanguíneo [4,5]. Las alteraciones a nivel  hematológico  pueden encontrarse hasta en el 80-

90% de los pacientes a lo largo de su evolución  [6,7]. La anemia hemolítica (que característicamente presente 

COOMBS positivo), tiene prevalencia hasta del 10%, y generalmente se presenta en las agudizaciones de la 

enfermedad con afección grave y multisistémica [8], la trombocitopenia (cifras menores a 100,000 cel/µl)  es la 

manifestación más común (15% de prevalencia) y puede llegar a ser un problema recurrente, el cual, si bien se 

encuentra mediado por interacciones inmunes, aun no existe una correlación franca entre niveles de 

autoanticuerpos específicos y la cifra plaquetaria total [9]. 

 

Por otro lado, en 1924, Eli Moschowitz describió por primera vez lo que hoy conocemos como púrpura 

trombocitopénica trombótica (PTT) [10], la cual es una patología poco común, con una incidencia aproximada de 

seis casos por millón por año [11], multisistémica, caracterizada por la clásica (aunque poco frecuente) péntada de: 

fiebre, anemia hemolítica microangiopática (AHMA), trombocitopenia, disfunción renal y alteraciones neurológicas 

[12]. Existen varios subgrupos de la PTT, siendo los principales: asociada a VIH, asociada al embarazo, asociada a 

fármacos, asociada a trasplante, asociada a malignidad, congénita o idiopática aguda [13]. El síndrome hemolítico 

urémico (SHU), se presenta por lo general asociado a disentería, con afección renal más grave que en PTT, y con 

predilección por población pediátrica, además de encontrarse en relación directa con la presencia de la toxina-

Shiga de Eschierichia coli [14]. 
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El mecanismo fundamental de las manifestaciones clínicas de la PTT es la formación de trombos en la 

microvasculatura (capilares y arteriolas). Esto, principalmente se debe a la presencia de polímeros de alto peso 

molecular  del factor de Von Willebrand (fVW) [15]. Normalmente el fVW circula en la sangre bajo la forma de 

multímeros pequeños resultantes de la degradación proteolítica [16]. La ADAMTS-13 (proteasa de escisión del 

fVW) es la enzima proteolítica más importante para esta función. Entre las forma adquiridas de PTT, la deficiencia 

de ADAMTS-13 se asocia a la presencia de auto-anticuerpos en su contra esta [17]. La mayor parte de estos 

anticuerpos son del isotipo IgG (aproximadamente 80%), sin embargo también se han descrito IgM e IgA. La 

trombocitopenia se debe al consumo plaquetario en los trombos recién formados, y la hemólisis  es secundaria al 

daño mecánico de los eritrocitos a su paso por la microvasculatura [18]. 

 

Si bien, la deficiencia de ADAMTS-13 explica una parte importante de la fisiopatología de los casos de PTT, existen 

interrogantes aún no resueltas y otros mecanismos asociados al desarrollo de las microangiopatías trombóticas 

[15]. Asimismo la deficiencia de ADAMTS-13 no puede ser utilizada como prueba diagnóstica, ya que en diversos 

estudios el porcentaje de deficiencia grave de ADAMTS-13 en pacientes con diagnóstico de PTT  ha sido  variable 

(18 a 94%) al igual que el porcentaje de deficiencia parcial (34 a 100%) y la presencia de autoanticuerpos (44-95%) 

[19]. 

 

Se ha demostrado que la PTT puede tener relación más estrecha con diversas patologías autoinmunes, ya sean 

órgano-especificas o sistémicas, tal como demuestra  ML-John [20] quien reportó en un grupo de 76 pacientes con 

diagnóstico de PTT una mayor prevalencia de tiroiditis de Hashimoto, púrpura trombocitopénica idiopática, 

psoriasis, enfermedad celiaca y lupus eritematoso generalizado (LEG), al compararlo contra la población general. 

En el caso de la asociación de PTT y LEG (PTT/LEG), esta genera una importante complejidad para dilucidar entre 

ambas patologías, lo que provoca en la mayoría de las ocasiones un retraso en la identificación y el tratamiento 

específico de la PTT [21]. La mayoría de la información respecto a esta asociación, proviene de reportes aislados 

de casos [22-25], y se estima que la PTT “idiopática” puede ocurrir en alrededor de un 2.2% de los pacientes con 

LEG [26]. Si bien dicha asociación pareciera ser muy poco frecuente, en dos estudios clásicos postmortem, los 

resultados resultan controversiales. En el primero de ellos, Levine, et al, en 1964, demostró que 34 de 151 (23%) 

casos analizados de fallecimientos atribuidos a PTT, se encontraron datos histopatológicos  compatibles con LEG 
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[27]. Posteriormente, Devinsky [28] en 50 autopsias practicadas a pacientes con LEG, demostró que 14 de ellos 

(28%) presentaron características postmortem compatibles con PTT, pero solo en uno de estos casos se sospechó 

PTT asociada a LEG previo al fallecimiento del paciente; el resto de los 13 pacientes se diagnosticaron de manera 

errónea como exacerbación del LEG, coagulación intravascular diseminada o vasculitis; si bien, todos ellos fueron 

tratados con dosis altas de glucocorticoides, ninguno fue sometido a plasmaféresis (PF). Lo anterior, abre la 

posibilidad de que la asociación PTT y LEG se encuentre infradiagnosticada y por lo tanto, sea tratada de manera 

parcial o tardía. A este último respecto es importante mencionar, que previo al advenimiento de la plasmaféresis 

(PF), la mortalidad alcanzada por los eventos de PTT solía superar el 90%, pero, actualmente la administración de 

PF a la brevedad ante la sola sospecha de PTT, puede disminuir dicha mortalidad a menos del 20%. [29]. Debido a 

la importancia de iniciar tratamiento específico (PF) ante un evento de PTT de manera temprana, actualmente se 

encuentra validado el sospechar del diagnóstico ante la sola presencia de anemia microangiopática, 

trombocitopenia y elevación de deshidrogenasa láctica (DHL) [30]. 

 

Como queda de manifiesto en dos de las más grandes series estudiadas en población con LEG y PTT [26,31], se 

observó que la presencia de nefritis lúpica y un puntaje de actividad medido por SLEDAI mayor a 10, fueron 

factores de riesgo independientes para la presencia de dicha asociación. Por otro lado, se encontró que la 

presencia de infección es un detonante principal para la asociación de estas dos patologías de manera simultánea, 

así mismo fue la principal causa de muerte intrahospitalaria, según Kwok [26]. 

 

En el único estudio comparativo entre pacientes con asociación de PTT y LEG vs. PTT idiopáticas, el cual fue 

realizado en población asiática [32], se observó que la mortalidad en pacientes con LEG es más elevada (62% vs. 

50%) y el tiempo en alcanzar remisión completa  más prolongado (31 vs. 16 días).  

 

Existe un único estudio realizado en 2005 en una cohorte en Nueva Orleans [33] en donde se  estudiaron de 

manera consecutiva 114 pacientes con diagnóstico de LEG, en donde su objetivo principal era diferenciar entre  

anemia hemolítica microangiopática (AHMA), como cuadro de exacerbación de LEG y un episodio de PTT como 

tal. En dicho estudio, 15 pacientes (13%) presentaron datos de AHMA (cabe mencionar que 14 de estos pacientes 

eran de origen afroamericano); ningún caso de AHMA se presentó como evento debutante de LEG, la 

trombocitopenia fue moderada y en ninguno de sus 15 casos, las cifras plaquetarias se encontraron por debajo de 
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50,000 cel/µl; además de esto,  ninguno  de esos 15 pacientes presentó recidiva a los  3 años de seguimiento. El 

73% de los pacientes presentaron 3 o menos datos clínicos de PTT (de los cinco descritos de manera inicial como 

la péntada clásica [12]), por lo que sugieren los autores que estos pacientes fueron solo cuadros de LEG 

exacerbados y no cuadros de PTT. Sumado a lo anterior solo sometieron a tratamiento con PF al 40% de sus 

pacientes (a los que se encontraban críticamente enfermos, con alteraciones mentales graves o coma) y a el resto 

solo se le dio tratamiento “estándar” con esteroides a dosis altas. En este estudio, el 100% de los pacientes 

presentaron respuesta adecuada a tratamiento y no hubo ningún fallecimiento. Finalmente los autores, sugieren 

que ante la presencia de AHMA y trombocitopenia moderada, se puede intentar solo tratamiento con dosis altas de 

esteroides, y esperar la progresión clínica del paciente, ya que no es necesario el manejo con PF en la mayoría de 

las ocasiones. 

 

Si bien este último estudio demuestra datos interesantes, es importante mencionar que en ciertas ocasiones los 

pacientes son ingresados a los servicios de urgencias con dos o tres datos clínicos compatibles con una 

exacerbación de LEG (Vg. anemia microangiopática, trombocitopenia leve a moderada y deterioro rápidamente 

progresivo de la función renal con criterios dialíticos), lo cual amerita manejo con esteroides a dosis altas pero, ante 

la sospecha de que no estemos solamente frente a una exacerbación de LEG, y sea un cuadro de PTT, se deberá 

iniciar sesiones de PF a la brevedad. Más aún, si tomamos en cuenta los resultados del estudio previamente 

mencionado [33], queda de manifiesto que los pocos pacientes que fueron sometidos a PF, fueron aquellos que 

presentaron manifestaciones más graves (como pacientes en estado de coma), por lo que el juicio clínico deberá 

imperar ante este grupo de pacientes en específico con LEG y datos de AHMA, ya que el tratamiento se deberá 

iniciar en muchas ocasiones sin tener un cuadro clínico tan florido como en pacientes sin autoinmunidad sistémica 

de base. 

 

Si bien hasta un 40% de los pacientes con LEG pueden presentar anticuerpos antifosfolípido [34],en los principales 

estudios de asociación de PTT y LEG son excluidos pacientes con serología positiva [31] o los resultados no han 

presentado diferencias significativas [26], pero, como bien apunta Musio et al [40] el síndrome antifosfolípido 

además de ser una patología a ser tomada en cuenta como diagnóstico diferencial de PTT por sus manifestaciones 

clínicas y de laboratorio, es probable que dichos anticuerpos juegen un papel directo en la trombogénesis y en el 

daño endotelial encontrados en cuadros de PTT, y de hecho, en este estudio de revisión de 40 pacientes, se 
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encontró un 50% de casos con PTT y LEG una serología positiva para SAF, lo que sugiere una contribución al 

desarrollo de la microangopatía trombótica. 

 

Por todo  lo anteriormente expuesto  y debido a la controversia que existe entre la sola asociación de estas dos 

graves patologías, los diferentes criterios para iniciar tratamiento específico y la poca información en general sobre 

PTT asociada a LEG, es de gran relevancia conocer los factores de riesgo asociados al desarrollo de PTT en 

pacientes con LEG, así como el perfil epidemiológico de este grupo de pacientes, lo cual constituye el objetivo del 

presente trabajo.   

 

III. PLANTEAMIENTO  DEL PROBLEMA Y JUSTIFICACIÓN 

 

Las alteraciones clínicas y  de laboratorio en pacientes con PTT y LEG, por lo general confunden el diagnóstico de 

ambas patologías, siendo en muchas ocasiones las alteraciones de un cuadro de PTT atribuidas de manera 

errónea a actividad propia del LEG, y esto puede traducirse en  un retraso en el inicio del tratamiento o emplearlo 

de manera parcial, lo cual provoca elevados índices de morbi-mortalidad en este grupo de pacientes. 

 

Se desconoce si la presencia de ciertas manifestaciones del LEG (hematológica, neurológica, renal, etc.) o la 

asociación a síndrome antifosfolípidos (ya sea serología o clínico) predispone a estos pacientes a desarrollar 

eventos de microangiopatía trombótica; aunado a lo anterior no existe información concluyente de si esta 

asociación es una complicación temprana o tardía en la evolución de pacientes con LEG, o incluso si la PTT es una 

manifestación clínica frecuente de debut en pacientes con LEG. 

 

Si bien se conocen las pautas generales de tratamiento para PTT, en el los casos asociados a LEG, no existen 

esquemas de tratamiento específicos, y tampoco se conoce el número de fármacos inmusupresores que se 

requieren para alcanzar la remisión, el número de sesiones de plasmaféresis, la cantidad de dosis acumulada de 

fármacos inmusupresores, el tiempo de respuesta posterior al inicio de tratamiento, la tasa de respuesta al 

tratamiento farmacológico y no farmacológico, las principales complicaciones asociadas al tratamiento y la 

mortalidad de esta asociación, en comparación a otro tipos de PTT no asociadas a autoinmunidad. 
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IV. HIPÓTESIS 

 

Los pacientes con LEG con mayores índices de actividad, serología positiva para síndrome antifosfolípidos, historia 

de actividad renal, anemia hemolítica y trombocitopenia tendrán mayor riesgo para el desarrollo de PTT en 

comparación con aquellos que no presentan estos factores.  

Los pacientes con PTT y LEG tendrán cifras más bajas de hemoglobina, plaquetas, leucocitos  y menores índices 

de hemólisis en comparación con aquellos que presentan PTT no autoinmune. 

 

V. OBJETIVOS DEL ESTUDIO 

 

A) Primario 

 

Determinar los factores de riesgo para el desarrollo de púrpura trombocitopénica trombótica en pacientes que 

padecen lupus eritematoso generalizado. 

 

B) Secundarios 

Comparar el perfil epidemiológico, las estrategias terapéuticas y los desenlaces clínicos en los eventos de  PTT en 

los pacientes con LEG en comparación con aquellos sin presencia de autoinmunidad sistémica. 

 

VI. MATERIALES Y MÉTODOS 

 

Se realizó un estudio de casos y controles; se reclutaron un total de 92 pacientes. Se definieron tres grupos de 

estudio: pacientes con asociación de PTT y LEG (Casos, con una n=22) y dos grupos control: 1) pacientes con PTT 

de origen no autoinmune (PTT-NA, n=22) y 2) pacientes con LEG sin presencia de PTT (n=48). 

 

Los datos obtenidos se recabaron retrolectivamente de pacientes pertenecientes al Instituto Nacional de Ciencias 

Médicas y Nutrición “Salvador Zubirán”. El periodo de estudio fue en un lapso de 19 años (enero 1994 a junio de 

2013). Aquellos pacientes con diagnóstico de LEG contaban con al menos cuatro o más criterios del Colegio 

Americano de Reumatología [35]. Se emplearon como criterios de clasificación de PTT los siguientes: anemia 
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microangiopática, trombocitopenia <100,000 cel/µl y elevación de DHL [30]. La remisión del cuadro de PTT se 

determinó cuando se obtuvieran por lo menos dos determinaciones consecutivas de cifra plaquetaria mayor a 

150,000 cel/µl, con niveles normales de DHL, sin presencia de esquistocitos en frotis de sangre periférica [13]. 

 

Criterios de inclusión 

CASOS (PTT asociada a LEG): 

 Pacientes de ambos sexos mayores de 16 años, con expediente clínico completo. 

 Diagnóstico de LEG según criterios de Colegio Americano de Reumatología [33] 

 Diagnóstico de PTT ante la presencia de cuando al menos anemia microangiopática, trombocitopenia < 

100,000 cel/µl y elevación de DHL [30] 

 

CONTROL (PTT no asociada a autoinmunidad): 

 Pacientes de ambos sexos mayores a 16 años, con expediente clínico completo. 

 Diagnóstico de PTT ante la presencia de cuando al menos anemia microangiopática, trombocitopenia < 

100,000 cel/µl y elevación de DHL [30]. 

 Se incluyeron  PTT de origen no autoinmune (PTT-NA) a aquellos pacientes que cumplieron criterios de 

PTT ya mencionados, y que no se demostrara previo, al momento del diagnóstico o en su seguimiento 

posterior, evidencia de patología autoinmune sistémica. En este grupo fueron incluidas: asociadas a 

embarazo, a cáncer, a fármacos, a VIH e idiopáticas [13] 

 

CONTROL (LEG sin presencia de PTT) 

 Pacientes de ambos sexos mayores a 16 años, con expediente clínico completo. 

 Diagnóstico de LEG según criterios de Colegio Americano de Reumatología [34]. 

 Misma fecha de hospitalización (+/- 4 semanas) que los casos  reclutados consecutivamente. 

 Ajustados con los casos por género. 

 

Criterios de exclusión 

 Diagnóstico concomitante de otra enfermedad autoinmune sistémica diferente a LEG (excepto síndrome 

antifosfolípido). 
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 Diagnóstico de otras patologías causantes de trombocitopenia persistente (cirrosis hepática de cualquier 

etiología, otras causas de hiperesplenismo, púrpura trombocitopénica idiopática, deficiencias vitamínicas, 

infecciones en médula ósea, fármacos). 

 

Recolección de datos: Se elaboró una hoja de captura, con los siguientes datos: 

 

1. Número de registro. 

2. Sujeto (PTT/LEG, PTT-NA o LEG sin PTT) 

3. Edad (años). 

4. Género. 

5. Tiempo del diagnóstico de LEG al evento (meses). 

6. Historia de tipo de actividad del LEG (mucocutánea, articular, renal, hematológica, sistema nervioso central y 

otras). Se incluyó como actividad en SNC a historia de psicosis lúpica, cefalea por LEG, crisis convulsivas o 

encefalopatía posterior reversible. En historia de actividad hematológica se incluyó: anemia hemolítica 

autoinmune, trombocitopenia persistente, leucopenia persistente y linfopenia persistente (cifras plaquetarias 

menores a 150,000cel/µl, leucocitos menores a 3,500 mm
3
 y linfocitos totales menores a 1,000 mm

3
 en por lo 

menos tres determinaciones previas en el último año) 

7. Serología para LEG y SAF (anticuerpos antinucleares, anti-DNA doble cadena, anti-nucleosomas, niveles de 

complemento C3 y C4; anticoagulante lúpico, anticardiolipina IgG e IgM, antibeta2 glicoproteina I IgG e IgM). 

8. Índice de actividad de LEG (Systemic Lupus Erythematosus Disease Activity Index [SLEDAI], por sus siglas en 

inglés) previo al evento [36] (ver Anexo 1). 

9. Historia y número de eventos asociados a SAF (eventos obstétricos, hipertensión del embarazo, preclampsia, 

eclampsia; trombosis arteriales o venosas) 

10. Variables de la biometría hemática al momento del evento (hemoglobina, ancho de distribución eritrocitaria, 

leucocitos totales y diferenciales, plaquetas). 

11. Variables asociadas a hemólisis (niveles de DHL, porcentaje de reticulocitos corregidos haptoglobinas, 

bilirrubinas totales con diferencial, esquistositos por campo en frotis, COOMBS). 

12. Otras variables de laboratorio (niveles séricos de creatinina, cifras de transaminasas, tiempos de coagulación, 

VSG, PCR). 
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13. Variables clínicas al momento de PTT (fiebre, síntomas neurológicos incluidos accidente cerebro-vascular, 

síntomas gastroenterlógicos incluidos dolor abdominal/abdomen agudo y sangrado de tubo digestivo, síntomas 

cardiovasculares incluidos disnea, palpitaciones y dolor precordial, síndrome anémico, púrpura cutánea y 

presencia de péntada clásica). 

14. Tratamiento inmunosupresor y dosis previo al evento de PTT (esteroides, antipalúdicos, azatioprina, mofetil 

micofenolato y ciclofosfamida). 

15. Tratamiento de la PTT; se incluyó tratamiento inmunosupresor con dosis acumulada de los siguientes 

fármacos: prednisona (o su equivalencia en mg de cualquier otro esteroide), azatioprina, ciclofosfamida, mofetil 

micofenolato, vincristina, ciclosporina, inmunoglubulina y rituximab. El tratamiento no farmacológico incluyó 

esplenectomía y utilización de plasmaféresis (en donde se analizaron los días transcurridos entre el evento de 

PTT e inicio de plasmaféresis, número de sesiones y complicaciones asociadas). 

16. Variables intrahospitalarias asociadas a PTT (tiempo requerido para remisión completa del cuadro, estancia en 

unidad de cuidados intensivos, ventilación mecánica invasiva, terapia de sustitución renal, estancia 

intrahospitalaria total). 

17. Variables infecciosas asociadas al evento (aislamiento microbiológico, tipo de infección, localización, 

tratamiento antibiótico) 

18. Requerimiento de sustitución renal (hemodiálisis) al alta. 

19. Causa de muerte en caso pertinente. 

20.  Meses de seguimiento posterior al evento de PTT 

21.   Fecha exacta en la que ocurrió evento de PTT (en caso de los controles del grupo C, fecha aproximada +/- 4 

semanas). 

 

Para los niveles de corte de los estudios serológicos sobre todo de carácter inmunológico, se tomaron las cifras de 

referencia del laboratorio de Inmunología del Instituto Nacional de Ciencias Médicas y Nutrición “Salvador Zubirán” 

según el periodo de tiempo en el que se obtuvieron los datos. No se analizó ningún dato de laboratorio que no se 

encontrara validado dentro del Instituto. 
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Análisis estadístico: Las variables se describieron en términos de media y desviación estándar o proporciones. 

Para la comparación entre grupos se utilizó prueba de  χ
2
 para variables categóricas o t de Student para variables 

cuantitativas. Se empleó como medida de asociación la razón de momios con IC 95%.  

 

Todas las variables que presentaron significancia estadística en el análisis univariado o aquellas que pudieran tener 

traducción clínica importante se incluyeron para el análisis multivariado, el cual se realizó mediante análisis de 

regresión logística binaria. 

Así mismo, se realizó análisis de sobrevida mediante método de Kaplan Meier y prueba de log Rank.  

 

Se consideraron valores de p significativos aquellos  ≤0.05. Los datos fueron  analizados con apoyo del programa 

estadístico SPSS versión 21.  

 

 

VII. RESULTADOS 

 

1. PTT asociada a LEG vs. PTT no autoinmuneSe estudiaron un total de 44 episodios de PTT, con un total de 22 

pacientes en cada grupo. De los pacientes con PTT asociada a LEG, dos de ellos presentaron recidiva (9%). La 

mayoría de los pacientes con PTT fueron mujeres en ambos grupos (100% de casos de PTT/LEG vs. 78%  en el 

grupo de PTT-NA). Los pacientes con LEG y PTT fueron significativamente más jóvenes que los controles 

(29.7±2.1 años vs. 40.6±3.2; p = 0.006).  

 

1.1 Factores de Riesgo para el diagnóstico de LEG en PTT  

De acuerdo al análisis univariado, las variables que presentaron asociación significativa entre PTT y LEG fueron las 

siguientes: Hemoglobina<7g/dl [X² = 6.37, p = 0.012; OR = 5.31 (IC 95% 1.38 - 20.4)], linfopenia<1,000/mm
3
 [X² = 

3.72, p = 0.001; OR = 8.25 (IC 95% 2.18 – 31.2)] y bilirrubina indirecta<2 [X²= 8.67, p = 0.003, OR = 6.65 (IC 

95%1.78 – 24.7)] 

 



 16 

Las variables que resultaron significativas en el análisis univariado  y aquellas que pudieran ser de significancia 

clínica relevante (Coombs, edad y bilirrubina indirecta), fueron incluidas en el análisis multivariado, el cual fue 

realizado mediante regresión logística binaria. 

 

Posterior al análisis multivariado (Tabla 1), las variables que permanecieron como significativamente asociadas a 

LEG y PTT fueron Hg<7g/dl, linfopenia<1,000/mm
3 
y cifras bajas de bilirrubina indirecta. 

 

 

1.2 Variables clínicas y de laboratorio al  evento de PTT 

Al momento del diagnóstico de la PTT, la péntada clásica fue más frecuente en pacientes con LEG y PTT vs. PTT-

NA (12% vs. 4%), aunque sin lograr significancia estadística (Ver Tabla 2). 

 

Con respecto a los parámetros de laboratorio evaluados al diagnóstico de PTT (Ver Tabla 3), se observó que los 

pacientes con LEG presentaban menores cifras de hemoglobina (Hg), leucocitos y linfocitos totales, en 

comparación con el grupo de PTT-NA (p= 0.006, 0.013 y 0.002 respectivamente). Interesantemente, encontramos 

que en los pacientes con PTT asociada LEG  varios parámetros utilizados para valorar hemólisis (porcentaje de 

reticulocitos corregidos, niveles de DHL y bilirrubina) fueron significativamente menores al ser comparados contra el 

grupo de PTT de origen no autoinmune. Aunado a lo anterior, se evidenció una mayor cantidad de esquistocitos por 

campo en frotis de sangre periférica en los pacientes con LEG vs. PTT-NA (p= 0.046) al momento del diagnóstico. 

En cuanto a las manifestaciones renales, los pacientes con PTT asociada a LEG mostraron una tendencia a mayor 

deterioro de la función renal.  

 

1.3 Estrategias terapéuticas para PTT 

En la Tabla 3 se observan las variables correspondientes con el tratamiento utilizado en el evento de PTT. La gran 

mayoría de los pacientes con PTT en ambos grupos recibieron tratamiento con plasmaféresis (87% en LEG y 95% 

PTT-NA) y esteroide como manejo inmunosupresor de primera línea (95% y 86% respectivamente). Los pacientes 

con PTT asociada a LEG requirieron un mayor número de fármacos inmunosupresores (p= 0.015), así como dosis 

acumulada de PDN (3412±531mg vs. 1545±326mg; p= 0.006). La ciclofosfamida y la azatioprina solo se utilizaron 

en pacientes con PTT asociada a LEG. 
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No se encontraron diferencias en el tiempo de inicio de plasmaféresis (3.83±1.27 vs. 3.50±0.85 días; p=0.83) ni en 

el número de sesiones recibidas (10.35±1.72 vs. 11.59±1.98 sesiones; p=0.63). 

 

1.4 Desenlaces clínicos. Morbi-mortalidad en PTT asociada a LEG vs. PTT no autoinmune  

En la Tabla 5 se agrupan las diferentes variables evaluadas en la estancia intrahospitalaria asociada al evento de 

PTT en ambos grupos.  Durante el seguimiento se documentó que más de la mitad de los pacientes en ambos 

grupos (62% y 59% respectivamente) lograron remisión completa del cuadro. Sin embargo, la estancia en unidad 

de cuidados intensivos (UTI) asociada al evento de PTT fue de más del 50% en ambos grupos. Los pacientes con 

PTT de origen no autoinmune requirieron más frecuentemente ventilación mecánica invasiva (50%) que los 

pacientes con LEG (33%). Por otro lado, la terapia de sustitución renal con hemodiálisis fue necesaria con mayor 

frecuencia en pacientes con PTT y LEG, tanto durante la hospitalización (37% vs. 18%), como al alta hospitalaria 

(16% vs. 9%). Sin embargo ninguna de estas diferencias logró significancia estadística.  

 

Se presentó una tasa de infección intrahospitalaria similar entre ambos grupos, siendo 59% en el grupo PTT/LEG y 

un 54% en las PTT-NA; las infecciones pulmonares y urinarias fueron las más frecuentes, con gérmenes de alta 

virulencia en la mayoría de los casos (Pseudomonas aeurginosa, E.coli BLEE).  

 

El tiempo de estancia intrahospitalaria fue mayor en pacientes con LEG en comparación con pacientes con PTT-NA 

(p= 0.042). En el grupo de PTT y LEG 5/24 (20%) fallecieron y 7/22 (31%) en las PTT de origen no autoinmune. 

Más aún, el análisis de supervivencia mostró que los pacientes con LEG asociada a PTT presentaron una mayor 

sobrevida en comparación con pacientes con PTT no autoinmune (mediana 61 vs. 34 días, p= 0.033) (Ver Figura 

1).  

 

2. PTT asociada a LEG vs. LEG sin PTT 

Se estudiaron un total de 70 pacientes, siendo 22 de ellos pacientes con asociación de PTT y LEG, y 48 con LEG 

hospitalizados por otra cualquier otra causa (excepto PTT), los cuales fueron tomados como el grupo control. 
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El 25% de los eventos de PTT asociados a LEG (6/24), presentaron este cuadro como evento inicial o desarrollaron 

4 o más criterios de clasificación para LEG en los doce meses siguientes al evento de PTT.  

 

En la Tabla 6 se observa la comparación entre las principales características demográficas, clínicas y serológicas 

para ambos grupos. Cabe destacar que los pacientes con PTT asociada a LEG mostraron índices de actividad más 

elevados en el período comprendido por los 3 meses previos a la hospitalización (SLEDAI: mediana de 12 vs. 5 

puntos, p= 0.002).   

 

2.1 Factores asociados al desarrollo de PTT en pacientes con LEG 

Las variables evaluadas que se asociaron significativamente al desarrollo de PTT en LEG fueron: plaquetas 

menores de 50,000, linfopenia (menor de 1000), historia de actividad hematológica, historia de trombocitopenia 

persistente y serología positiva para SAF. En la Tabla 7 se observan las principales características clínicas y 

bioquímicas asociadas a la presencia de PTT en pacientes con LEG.  Cabe mencionar que no existió ninguna 

asociación significativa con la presencia de tratamiento (ni inmunosupresor, AINE o aspirina) al ingreso a 

hospitalización.  

 

Las variables cuya diferencia mostró diferencia estadísticamente significativa posterior al análisis univariado y 

aquellas que pudieran tener relevancia clínica, fueron incluidas en el análisis multivariado el cual se realizó 

mediante regresión logística binaria.  

 

Posterior al análisis multivariado, las variables que permanecieron significativas para el desarrollo de PTT en 

pacientes con LEG fueron: linfopenia menor de 1000/mm
3
 [(Exp B) OR 19.84, (IC 95% 1.19 - 32.89), 

p=0.037];puntaje de SLEDAI elevado previo a la hospitalización  [(Exp B) OR 1.54, (IC 95%  1.04 - 2.27), p=0.028] 

y las cifras plaquetarias bajas al momento del evento [(Exp B) OR 0.98, (IC 95% .0.878 -0.991), p=0.009]. 

 

2.2 Desenlaces clínicos en pacientes con PTT y LEG vs. LEG sin PTT 

Los pacientes ingresados con diagnóstico de PTT  presentaron una estancia intrahospitalaria más prolongada al 

ser comparados contra los ingresos por otra etiología (mediana 35 vs. 19 días, p=0.023). El tiempo de seguimiento 

posterior a la hospitalización ya fuera por PTT o por otra causa fue en promedio de 4.2 años para los casos y de 
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3.9 años para los controles, ninguno de los controles presentó durante su seguimiento cuadros compatibles con 

microangiopatía trombótica. No se encontró diferencia significativa en días de estancia en UTI (p=0.27), días con 

ventilación mecánica invasiva (p=0.29) ni días de requerimiento hemodialítico intrahospitalario (p=0.37) al comparar 

entre ambos grupos. Sin embargo, los pacientes con LEG y PTT presentaron mayor riesgo de muerte en 

comparación con aquellos hospitalizados por otras causas [ X
2 
= 7.36, p= 0.007, OR 10.01 (IC 95% 1.23 – 20.39)]. 
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VIII. DISCUSIÓN Y CONCLUSIONES 

 

En este estudio se analizan los factores de riesgo que guardan relación entre la poco frecuente, pero grave 

asociación de lupus eritematoso generalizado y púrpura trombocitopénica trombótica. En población pediátrica se ha 

observado que la mayoría de los casos de PTT se presentan como manifestación inicial del LEG (de hecho se 

sugiere una muy alta sospecha de LEG en pacientes en edad pediátrica con PTT y proteinuria) [39], lo cual 

coincide con nuestros hallazgos en población adulta. En nuestro estudio corroboramos que el 25% de los casos de 

PTT se presentaron como eventos asociados al diagnóstico  inicial de LEG, o desarrollaron criterios de clasificación 

en los próximos doce meses. Si bien en la serie descrita por Chen [31] solo 8% presentaron PTT previo o al mismo 

tiempo del  diagnóstico de LEG, nuestros resultados son compatibles con los datos descritos por Musio en 1998 en 

una extensa revisión de la literatura de cuarenta casos [40]. Lo anterior indica que si bien la mayoría de los casos 

de PTT ya tendrán diagnóstico previo de LEG (mediana de 4.4 años en nuestro estudio), siempre se deberá de 

llevar a cabo una valoración clínica detallada  y de laboratorio extensa al momento del evento de PTT y en el año 

posterior al mismo para descartar su asociación con LEG, ya que puede ser una manifestación temprana de la 

enfermedad. Según reportes de la literatura [41], hasta un tercio de los pacientes con PTT idiopática pueden 

presentar recurrencias del cuadro, existe escasa información sobre recaídas en pacientes con LEG; la mayoría 

provenientes de reportes de casos [25, 42]. Nosotros encontramos que en el 9% de los pacientes con LEG se 

presentó recurrencia.  

 

Como se observa en la comparación de pacientes con PTT y LEG vs. PTT-NA, los pacientes con LEG tuvieron una 

tendencia de requerir mayor cantidad de días en alcanzar remisión completa, una estancia más prolongada en UTI 

y un mayor tiempo de estancia intrahospitalaria. Es probable que la explicación central de lo anterior gire en torno a 

la interacción de la respuesta celular en pacientes con LEG y las infecciones sistémicas. Como bien se observa, las 

infecciones estuvieron presentes casi en el 60% de los pacientes con PTT asociada a LEG, y  como ya ha sido 

descrito previamente y demuestra  un trabajo reciente de Morgand et al [43] existe una importante asociación de las 

infecciones como un disparador y factor que se asocia a exacerbaciones de eventos de PTT; aunado a lo anterior, 

y como ya ha sido demostrado por nuestro grupo de trabajo [44] la linfopenia (la  cual se presenta de manera 

constante durante este estudio como un factor de riesgo para el desarrollo de PTT) es uno más de los elementos 

en pacientes con LEG que pueden predisponerlo a infecciones graves, y  asociado a lo anterior, el tratamiento 
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inmunosupresor previo al evento de PTT  puede tener un efecto adverso sobre la respuesta inmune contra diversos 

microrganismos. A pesar de las tendencias previamente descritas, la supervivencia fue significativamente mayor al 

ser comparada contra PTT-NA (61 días vs. 34 días, p = 0.003).  Lo anterior puede tener varias explicaciones; si 

bien el grupo control fue en su mayoría (70%) conformado por PTT idiopáticas, existieron varios casos con 

comorbilidades importantes (como cáncer o VIH) que pudieran explicar la menor sobrevida de los pacientes con 

PTT-NA. Por otro lado, y como ya ha sido bien estudiado por un grupo  francés altamente experimentado [45], 

posterior a un análisis minucioso, reportan una serie de parámetros que ayudan a predecir mortalidad en PTT. 

Dentro de éstos, nuestros pacientes con LEG y PTT presentan varios factores que explicarían de manera razonable 

el porque de una sobrevida más prolongada: 1) menor edad al evento, 2) menores cifras de DHL, 3) mayor 

frecuencia de uso de esteroides (dosis más altas) y 4) menor frecuencia de alteraciones neurológicas. Cabe 

mencionar que si bien se conoce que el retraso en el inicio de tratamiento con plasmaféresis incide directamente 

con el pronóstico [46], en este estudio, no se presentaron diferencias significativas entre los grupos con respecto al 

inicio de la plasmaféresis posterior al diagnóstico. Más aún, es probable que nuestra serie presente una mortalidad 

más baja en pacientes con PTT y LEG (20%) comparada contra otras series, en donde la mortalidad oscila entre el 

46-62%[26, 31-32], debido al inicio temprano de la terapia con plasmaféresis, además de que los pacientes con 

LEG recibieron mayor cantidad de fármacos inmusupresores para el manejo de la PTT, incluyendo ciclofosfamida y 

azatioprina, las cuales fueron de uso exclusivo en pacientes lúpicos, estos hallazgos son similares a los reportados 

por Letchumanan [32], aunque cabe hacer la observación que nuestros pacientes con PTT de ambos grupos 

tuvieron una mediana de  10 a 11 sesiones de plasmaféresis, mientras que en la serie ya comentada, se requirieron 

más de 23 en ambos casos. 

 

Como ya se ha discutido con anterioridad [21], uno de los problemas mayúsculos es la complejidad para discernir o 

asociar estas dos patologías y consecuentemente el ofrecer un tratamiento óptimo y oportuno. En el presente 

estudio se observó que los pacientes con LEG que concomitantemente presentaron PTT tuvieron como factores de 

riesgo independientes para presentar dicha asociación menores cifras de hemoglobina (<7gl/dl), menores cifras de 

linfocitos totales (<1,000mm
3
) y menores cifras de bilirrubina indirecta (<2mg/dl). Los pacientes con LEG y PTT 

presentan anemia más profunda (con mayor cantidad de esquistocitos por campo), linfopenia y parámetros de 

hemólisis menos evidentes (menos cifras de DHL, menores índices de regeneración eritrocitaria, mayor cantidad de 

haptoglobinas y menores cifras de bilirrubinas) en comparación con aquellos que presentan PTT-NA.  Con lo 
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anteriormente mencionado, se deberá de ser aún más acucioso al momento de evaluar pacientes con LEG y 

sospecha de PTT, ya que rara vez cumplirán con criterios clínicos completos (péntada) (12% en nuestra serie), 

pero además, las alteraciones de laboratorio con respecto a la valoración de hemólisis (que en muchas ocasiones 

es el parámetro clave para tomar decisiones terapéuticas) son mucho menos evidentes en pacientes con LEG, por 

lo que el índice de sospecha deberá ser aún más elevado. Los niveles de Hg más bajos, pudieran ser explicados 

partiendo del punto que un importante porcentaje (incluso hasta el 60%) de los pacientes con LEG tienen de base 

anemia por enfermedad crónica [7] y por lo anterior los niveles desciendan aún más con la asociación de la PTT.   

 

Cuando se realizó la comparación previa al evento de PTT (u otra causa de hospitalización) en pacientes con LEG; 

se observó que aquellos que presentaron PTT mostraron una tendencia a niveles más altos de anti-DNAdc e 

hipocomplementemia (C3 y C4), VSG más elevadas y mayores dosis de inmusupresión. Si bien lo anterior no 

alcanzó significancia estadística, los cifras de puntaje por SLEDAI previo al evento resultaron más elevados (12.3 

vs. 5.9), lo anterior permaneció con significancia estadística en el análisis uni y multivariado (OR IC 95% 1.54 [1.04 

- 2.27]). Lo anterior confirma lo descrito en estudio previos [26, 31, 33], aunque cabe mencionar que en nuestra 

serie, a diferencia de otras, la historia de actividad renal, síndrome antifosfolípidos o serositis no presentaron 

asociación independiente con el evento de PTT. Estas diferencias pueden estar relacionadas con la etnicidad de 

nuestro grupo de estudio, lo cual a su vez se asocia por ejemplo a una mayor incidencia de actividad renal, lo cual 

explicaría que tanto los casos como los controles tuvieran historia de actividad renal. 

 

Por otro lado la historia de actividad hematológica (trombocitopenia persistente) si presentó asociación en nuestra 

serie en el análisis univariado (OR IC 95% 3.51 [1.11 – 11.11]) con relación a PTT, y si bien el síndrome 

antifosfolípidos no presentó asociación, si la serología positiva para anticuerpos antifosfolípidos (OR IC 95% 3.03 

[1.10 – 8.39]). Por lo tanto, ante un paciente con LEG con cuadro compatible con PTT, que tenga historia de 

trombocitopenia persistente, perfil de SAF positivo y con altos índices de actividad medida por SLEDAI previo al 

evento, la sospecha de microangiopatía trombótica deberá ser más elevada. 

 

Este es el primer estudio en el cual se reporta a la linfopenia como factor de riesgo independiente para la 

asociación entre PTT y LEG. La linfopenia es una de las manifestaciones más comúnmente encontradas en los 

pacientes con LEG cuando se encuentran sin tratamiento [47], pero también se ha encontrado como manifestación 
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de actividad durante el seguimiento [48] o asociada al uso de fármacos inmunosupresores [49-50]. Asimismo, el 

potencial papel fisiopatogénico de la linfopenia y su asociación con diversas alteraciones de la respuesta inmune 

adaptativa en LEG continúan siendo materia de controversia. Recientemente se ha descrito la asociación de 

diversos autoanticuerpos y manifestaciones clínicas que guardan relación con la linfopenia, según la etnicidad de 

los pacientes con LEG [51]. En dicho estudio, se encontró que los pacientes hispanos presentaron con mayor 

frecuencia manifestaciones inmunológicas (según criterios de clasificación del ACR) y que la presencia de diversos 

autoanticuerpos (RNP 68, RNP A, cromatina, Sm/RNP) mostró una relación directamente proporcional al grado de 

linfopenia. Estos datos sugieren que en LEG, la linfopenia se asocia al desarrollo de un perfil específico de 

autoanticuerpos. Dentro del esquema fisiopatogénico de la PTT, la presencia de autoanticuerpos inhibitorios contra 

la metaloproteasa ADAMTS13 ha demostrado tener un papel clave para el desarrollo de microangiopatía 

trombótica aislada [52], y aquella asociada con enfermedades del tejido conectivo [53], e incluso correlaciona con 

recurrencias [54].  Por lo anterior, podríamos sugerir que la linfopenia en pacientes con LEG pudiera asociarse al 

desarrollo de autoanticuerpos inhibitorios contra ADAMTS13.  

 

Sin embargo, también existen otros potenciales blancos para explicar esta asociación. Recientemente se ha 

reportado que el 37% de los pacientes con LEG presentan positividad en el suero para la forma extracelular de 

IFI16 [55]. IFI16 es un sensor de DNA, cuya expresión génica es inducida por interferón tipo I. Guglieshi F et al 

demuestran que la forma extracelular de IFI16 es capaz de regular la actividad migratoria y morfogénesis tubular en 

las células endoteliales y asociarse a daño vascular, lo cual podría constituir un nuevo elemento dentro del 

esquema fisiopatogénico en PTT, particularmente en aquella asociada a LEG. En este esquema, el incremento en 

los niveles de IFN tipo I y de los genes inducibles por esta citocina, como IFI16 pueden formar parte del mecanismo 

molecular por el cual la linfopenia pudiera favorecer el daño vascular y el desarrollo de microangiopatía trombótica.   

 

Por otra parte, es importante mencionar que el presente estudio es el primero realizado en población de origen 

hispano, y como ya se ha mencionado con anterioridad, e incluso puesto de manifiesto en estudios de alta calidad 

[51], la etnicidad puede influir en las distintas manifestaciones clínicas y de laboratorio de los pacientes que 

padecen LEG, por lo cual, este estudio agrega información adicional sobre lo ya conocido en población asiática 

[26,31-32] y caucásica [33] con un grupo étnico no descrito con anterioridad en asociación con PTT. 
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El carácter retrospectivo de este estudio es una de sus principales limitaciones; por otra parte el no contar con un 

grupo del todo homogéneo en las PTT no asociadas a autoinmunidad sistémica, y que en algunas de ellas (por 

ejemplo asociadas a VIH) también existiera trastornos del sistema inmune. Por otro lado, si bien las mediciones de 

ADAMTS-13 no son determinantes para integrar el diagnóstico de PTT [19],  las recomendaciones actuales en el 

diagnóstico de PTT [13] sugieren la medición de ADAMTS-13 y anticuerpos anti-ADAMTS-13 previo al inicio del 

tratamiento como una recomendación 1B. Desafortunadamente en el presente estudio, no se fue posible dicho 

análisis, ya que nuestra Institución no cuenta de manera rutinaria con la determinación de estos elementos, 

estando presente solo en 2 de 46 casos de PTT estudiados. 

 

Si bien, según las guías sobre el diagnóstico y manejo de pacientes con púrpura trombocitopénica trombótica y 

otras microangiopatías [13] proponen subgrupos de PTT  (congénita, idiopática aguda, asociada a VIH, asociada al 

embarazo, asociada a malignidad, asociada a fármacos, asociada a pancreatitis, asociada a trasplantes y 

síndrome hemolítico-urémico) no existe un subgrupo de PTT asociada a enfermedades del tejido conectivo (sobre 

todo a LEG, aunque se cuenta con ya con información en otras patologías autoinmunes sistémicas), por lo que se 

deberá tomar en cuenta como un subgrupo adicional de PTT a los mencionados, ya que en muchas ocasiones el 

diagnóstico requiere de herramientas adicionales y el tratamiento puede diferir del convencional. 

 

En la práctica clínica, nuestros hallazgos sugieren que la linfopenia junto con otros elementos tanto inmunológicos 

(como niveles de anticuerpos anticromatina, los cuales se han visto guardan relación inversamente proporcional 

con el riesgo de padecer anemia hemolítica autoinmune), como clínicos, tales como niveles previos de SLEDAI y 

cifras de plaquetas pueden ser de utilidad para distinguir  entre un cuadro de LEG con actividad hematológica 

contra uno de PTT asociada, que actualmente sigue siendo el principal problema para el ofrecer  tratamiento de 

manera rápida y eficaz.  Asimismo, nuestros hallazgos sugieren que la linfopenia puede no solo representar una 

asociación epidemiológica, sino relacionarse con un sustento fisiopatogénico para el desarrollo de PTT en LEG.  
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IX. ANEXOS 

 

Tabla 1. Análisis multivariado. Factores asociados a PTT y LEG 
VARIABLE (ExpB) OR (IC 95%) 

 
Hg<7g/dl 6.81 (1.72 – 26.9) 

 
Linfopenia<1,000/mm3 5.76 (1.23 – 26.8) 

 
Bilirrubina indirecta(mg/dl) 0.51 (0.31 – 0.83) 

 

Tabla 2. Variables clínicas evaluadas al diagnóstico  de PTT 
VARIABLE CLINICA PTT/LEG 

n=24 (%) 
PTT-NA 
n=22 (%) 

p 

 
Fiebre 10/24 (41) 9/22 (40) n.s 
 
Alteraciones neurológicas 
(no EVC) 

 
11/24 (45) 

 
15/22 (68) 

 
n.s 

 
Evento Vascular 
Cerebral 4/24 (16) 6/22 (27) n.s 
 
Síndrome anémico 13/24 (54) 7/22 (31) n.s 
 
Síntomas 
gastrointestinales 13/24 (54) 9/22 (40) n.s 
 
Síntomas 
cardiopulmonares 12/24 (50) 12/22 (54) n.s 
 
Púrpura cutánea 

 
10/24 (41) 13/22 (59) n.s 

 
Péntada 3/24 (12) 1/22 (4) n.s 
n.s = no significativa 

Tabla 3. Variables de laboratorio al diagnóstico de PTT 
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VARIABLE 
 

PTT/LEG 
(n=24) 

PTT-NA 
(n=22) 

p 

Biometría hemática 
Hg(g/dl) 6.98±0.4 8.72±0.4 0.006* 
 
Leucocitos(mm3) (x103) 

 
7.4±0.79 

 
12.2±1.75 

 
0.013* 

 
Linfocitos Totales(mm3) 829±155 1639±186 0.002* 
 
Neutrófilos Totales(mm3) 5805±682 8457±1454 0.09 
 
Plaquetas(cel/µl) (x103) 

 
36±6.6 25±5.1 0.18 

Parámetros hemólisis 
Reticulocitos 
corregidos(%) 3.7±0.8 8.1±1.1 0.003* 
 
Haptoglobinas(mg/dl) 91±59 20±9 0.43 
 
Esquistocitos (por 
campo) 

 
5.11±1.4 

 
1.89±0.26 

 
0.046* 

 
DHL(u/ml) 746±103 1383±182 0.003* 
 
Bilirrubina Total(mg/dl) 1.8±0.36 4.3±1.22 0.048* 
 
Bilirrubina 
Indirecta(mg/dl) 

 
1.3±0.26 2.82±0.77 0.074 

Función renal 
Creatinina sérica(mg/dl) 
രDepuración 
renal(ml/min) 

3.39±1.05 
56.3±9.5 

1.88±0.42 
70.7±8.03 

0.20 
0.26 

* p < 0.05 estadísticamente significativo 

ര 
Calculado por Cockroft-Gault  

 

Tabla 4. Tratamiento en el evento de PTT 
VARIABLE CLINICA PTT/LEG 

n=24 (%) 
PTT-NA 
n=22 (%) 

p 
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Fármaco inmunosupresor 
Esteroides 23/24 (95) 19/22 (86) n.s 
 
Ciclofosfamida 

 
4/24 (16) 

 
0/22 (0) 

 
0.045* 

 
Azatioprina 8/24 (33) 0/22 (0) 0.003* 
 
Vincristina 7/24 (29) 7/22 (31) n.s 
 
Ciclosporina 

 
0/24 (0) 1/22 (4) n.s 

 
Rituximab 1/24 (4) 0/22 (0) n.s 
 
Inmunoglobulina 2/24 (8) 0/22 (0) n.s 

Tratamiento no 
farmacológico 

Esplenectomía 

 
2/24 (8) 

 
3/22 (13) 

 
n.s 

 
Plasmaféresis 21/24 (87) 21/22 (95) n.s 
* p < 0.05 estadísticamente significativo 

 

 

Tabla 5. Desenlaces clínicos evaluados durante la hospitalización por el 
episodio de PTT en ambos grupos 

VARIABLE (días) PTT/LEG 
 

PTT-NA 
 

p 

 
Tiempo en alcanzar 
remisión completa 36.9±6.1 26.9±4.5 0.31 
 
Tiempo de estancia en 
UTI 

 
12.5±3.3 

 
8.8±3.3 

 
0.55 

 
Duración de VMI 6.5±1.6 6.7±2.6 0.25 
 
Duración de 
Hemodiálisis 5.3±2.3 1.9±1.3 0.20 
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Duración de estancia 
intrahospitalaria  

 
34.4±4.8 23.1±2.5 0.042* 

* p < 0.05 estadísticamente significativo 

 

Tabla 6. Variables demográficas, clínicas y serológicas previas a la 
hospitalización 

VARIABLE PTT/LEG 
n=24 

LEG sin PTT 
n=48 

p 

 
Edad (años) 29±2.1 28.9±1.4 0.76 
 
Tiempo evolución del 
LEG (años) 

 
4.46±1.25 

 
5.85±0.87 

 
0.35 

 
++Anti-DNAdc (Ui/ml) 1370±1069 548±266 0.28 
 
++Niveles C3 (mg/dl) 42±6.05 54±4.9 0.20 
 
++Niveles C4 (mg/dl) 7.04±1.3 11.8±1.7 0.11 
 
++VSG (mm/h) 40.7±10.7 36±5.1 0.69 
 
++ACL IgG (UGPL) 

 
11.7±2.6 23±5.4 0.20 

 
++ACL IgM (UMPL) 8.5±2.13 24.7±6.3 0.09 
 
++AB2 IgG (U/ml) 3.1±0.47 30.9±19.3 0.36 
 
++AB2 IgM (U/ml) 4.8±0.91 

 
31.6±17.8 

 
0.30 

 
++Esteroide (mg 
prednisona) 32.5±4.9 27.9±3.7 0.48 
 
++Hidroxicloroquina(mg) 200 206±15 0.78 
 
++Azatioprina(mg) 104±21 90±11 0.54 
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ര++CFM(grs) 5.5±3.5 1 0.10 
 
++Mofetil 
micofenolato(mg) 

 
1250±250 1250±661 1 

 
++SLEDAI (puntos) 12.3±2.4 5.9±0.7 0.002* 
*      p < 0.05 estadísticamente significativo 

ര   
Dosis acumulada en los últimos seis meses 

++ Variables recolectadas en la última consulta previa a su ingreso a hospitalización (ya sea por PTT en los casos o cualquier otro motivo en los 

controles). 

 

 

 

Tabla 7. Factores de Riesgo para el desarrollo de PTT en pacientes con LEG. 
Análisis univariado 

VARIABLE X² p OR (IC 
95%) 

 
Hg<7 g/dl 16.3 <0.0001* 

10.1 (2.98 – 
34.6) 

 
Plaquetas<50,000cel/µl 24.1 <0.0001* 

18.3 (4.91 – 
68.3) 

 
Leucocitos<4,000mm3 2.62 0.10 

2.86 (0.77 – 
10.6) 

 
Linfocitos 

totales<1,000mm3 24.57 <0.00016 
16.46 (4.84 - 

55.9)  
 

Neutrófilos 
totales<1,000mm3 0.50 

 
0.57 

 
1.51 (1.27 – 

1.78) 
 

Historia de actividad 
mucocutánea 

 
0.76 

 
0.38 

 
0.63 (0.23 – 

1.75) 
 

Historia de actividad 
articular 0.33 0.58 

0.74 (0.25 – 
2.14) 
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Historia de actividad 

SNC 1.51 0.21 
2.05 (0.64 – 

6.58)  
 

Historia de actividad 
renal 0.25 0.61 

1.28 (0.48 – 
3.43) 

 
Historia de actividad 

hematológica 4.87 0.02* 
3.08 (1.11 – 

8.50) 
 

Historia de anemia 
hemolítica 1.33 0.24 

1.90 (0.63 – 
5.69) 

 
Historia de 

trombocitopenia 
persistente 4.86 0.02* 

 
3.51 (1.11 – 

11.11) 
 

Historia  de 
leucopenia 
persistente 1.75 0.18 

0.25 (0.02 – 
2.20) 

 
Historia de linfopenia 

persistente 1.38 0.23 
0.54 (0.19 – 

1.50) 
 

Historia de fenómeno 
de Raynaud 0.18 0.66 

1.31 (0.37 – 
4.56) 

 
SLEDAI ≥ 6 puntos 1.90 0.16 

2.10 (0.72 – 
6.07) 

 
SAF secundario 2.28 0.31 

0.21 (0.02 – 
1.85) 

 
†Serología SAF 

positiva 4.75 0.02* 
3.03 (1.10 – 

8.39) 
 

Hemodiálisis al alta 1.17 0.27 
1.95 (0.57 – 

6.63) 
      * p < 0.05 estadísticamente significativo 

      † Por lo menos uno de los tres anticuerpos característicos de SAF 



 31 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tiempo (días)

0 20 40 60 80 100 120

S
o

b
re

v
id

a

0.0

0.2

0.4

0.6

0.8

1.0

LEG+PTT

PTT no autoinmune

Log Rank p=0.033

 

Figura 1. Sobrevida en pacientes con LEG y PTT vs. PTT no autoinmune. 
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