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T.- INTRODUCCION

EL LUPUS ERITEMATOSD GENERALIZADO ES UNA ENFERMEDAD
INFLAMATORIA CRONICA DE ETIOLOG{A DESCONOCIDA CON MANIFESTA-
CIONES MULTISISTEMICAS Y GUE AFECTA PREDOMINANTEMENTE A MU -
JERES EN EDAD REPRODUCTIVA. LA ENFERMEDAD SE CARACTERIZA POR
LA PRESENCIA DE MGLTIPLES AUTOANTICUERPOS QUE PARTICIPAN EN
EL DARO TISULAR MEDIADG INMUNOLAGICAMENTE. LAS MANIFESTACID-
NES PUEDEN SER MUSCULOESQUELETICAS, CUTANEAS, RENALES. NEURQ
LOGICAS, CARDIOPULMONARES, HEMATOLOGICAS. EVC,

EL TERMIND "LUPUS™ HA $IDO UTILIZADO BARA DESCRIBIR
MILTIPLES ENFERMEDADES CON AFECC16N DERMATOLOGICA, DERIVA DE
Efl. LATIN ¥ SIGNIFICA "L0BO", EN LA ANTIGUEDAD SE APLICABA A
LAS ULCERACIONES ERITEMATOSAS EN LA CARA SIN IMPORTAR LA E--
Toca6iall), PROBABLEMENTE LA PRIMERA DESCRIPCION DEL LUPUS
ERITEMATOSO GENERALIZADD COMO UNA ENTIDAD FUE LA DE KaPos)
EN 18?2(2), EN LA QUE DIVID{A A LA ENFERMEDAD EN AGUDA Y CRO
NICA, DESCRIBIENDD ADEMAS QUE LA ENFERMEDAD PODIA GENERALI =
2arse v ser FATALSS?, EL CONCEPTO DE LA FORMA SISTEMICA DE -
LA ENFERMEDAD CON UN SUSTRATO DE VASCULITIS FUE PROPUESTD -
POR OsLER EN 1895, DESCRIBIENDO LA AFECCION ARTICULAR, RENAL
+ PERICARDICA Y PLEURAL PRINCIPALMENTE: RECONOCIENDO TAMBIEN
LA ACTIVIDAD INTERMITENTE DEL PADECIMIENTO. LAS POSTERIORES
DESCRIPCIONES DE MULTIPLES AUTORES REFERENTE A LAS ALTERACID



v,
3

NES DE ANATOM{A PATOLGGICA DESTACARON LA AFECCIGN DE CARAC--
TER MULTIORGANICO EN ESTA ENFERMEDAD. AUN EN AUSENCIA DE LE-
STONES CUTANEAS. LA DESCRIPCION DEL FENGMENO DE LA CELULA -
L.E. Por HoGrRAVES EN 1948 SIGNIFICO UN IMPORTANTE AVANCE, AU
MENTANDO EL INTERES EN EL ESTUDIO DE LA PATOGENIA DE LA EN--
FERMEDAD Y DEDUCIENDOSE QUE EXIST{AN ANTICUERPOS DIRIGIDDS
CONTRA LOS ANT{GENOS NUCLEARES: AS{ MISMO PERMITIO UNA MAYOR
SENSIBILIDAD Y ESPECIFICIDAD EN EL DIAGNGSTICO DE LA ENFERME
DAD,

POSTERIORMENTE. EL USO DE LOS CORTICOESTEROIDES Y
ANTIMALARICOS EN EL TRATAMIENTO DE LA ENFERMEDAD PERMITI( =
PROLONGAR LA VIDA DE LOS PACIENTES, EL DESCUBRIMIENTO DE LOS
ANTICUERPOS ANTINUCLEARES MEDIANTE INMUNOFLUORESCENCIA INDI-
RECTA PERMITIS LA IDENTIFICACIGN DE UNA AMPLIA VARIEDAD DE
ANTICUERPDS Y SU SIGNIFICADD CL{NICO, EVOLUCIONANDO EL CON--
CEPTO DEL LUPUS ERITEMATODSO GENERALIZADO (LEG) coMo ENFERME-
DAD MEDIADA POR COMPLEJOS INMUNES, AS[ COMO LA COMPRENSIGN
DE LA IMPORTANCIA DEL COMPLEMENTO EN LA PRODUCCION DEL DAafo
Tisuard),

REFERENTE A LA INCIDENCIA DEL LEG, SABEMOS QUE A--
FECTA A INDIVIDUOS DE TODAS LAS RAZAS AUNQUE PARECE EXISTIR
UNA MAYOR FRECUENCIA EN CIERTOS GRUPOS COMD LOS ORIENTALES.



MESTIZOS Y NEGROS. EN LOS OGLTIMOS DECEN1OS SE HA ENCONTRADD
UN IMPORTANTE AUMENTO EN LA INCIDENCIA DE LA ENFERMEDAD, €S-
TIMANDOSE APROXIMADAMENTE G0 CASOS NUEVOS ANUALMENTE POR CA-
DA MILLON DE HABITANTES, CON UNA PREVALENC1A DE 500 ENFERMOS
POR MILLON. Es POSIBLE QUE EL AUMENTO EN LA INCIDENCIA DE LA
ENFERMEDAD EN BUENA PARTE SEA DEBIDO A LA MAYOR EF1CACIA CLf
NICA ¥ LABORATORIAL PARA EL DIAGNGSTICO. LA FRECUENCIA DEL

LEG ES CONSIDERABLEMENTE MAYOR EN LAS MUJERES EN EDAD REPRO-

DUCTIVA, EL RIESGO EN RELACION AL VARGN ES DE APROXIMADAMEN-
TE 9:1(5).

LA SOBREVIDA DE 5 aRos €s bt mAs DEL 80% PArA LAS
RAZAS BLANCA. ORIENTAL ¥ MESTIZA., EN LA RAZA NEGRA LA SOBRE~
vipa DE 5 Afios Es DE MAS peL 70%.

ETtoraToGENIA:  tA ETtOLOGIA DEL LEG Es pEsconoci-
pA, EXISTEN DIFERENTES FACTORES (AMBIENTALES, GENETICOS. HOR
MONALES E INMUNOLGGICOS) QUE OCASIONAN ALTERACIONES EN LA IN
MUNORREGULACION INFLUYENDO EN LA EXPRESION CLINICA DE LA EN-
F ERMEDAD.

A) FACTORES AMBIENTALES:; LOS ESTUDIDOS DE VIRUS SE
HAN ENFOCADO RECIENTEMENTE A LOS RETROVIRUS TIPO (., ENCON =--
TRANDOSE ANTIGENDOS DE ESTOS VIRUS EN LOS LINFOCITOS DE SAN--



GRE PERIFERICA Y PARTICULAS SEMEJANTES A VIRUS C EN EL BAZO
Y EN GLOMERULOS DE ESTOS PACIENTES., AS{ COMO ANTICUERPOS ES-
PECIF1COS EN EL TEJIDO RENAL. SIN EMBARGO, HASTA LA FECHA ND
SE HAN AISLADO L0S VIRUS Y LOS ESTUDIOS DE ANTICUERPOS ANTI-
HTLV-1., HTLV-I[ v HTLV-1I]l HAN SIDO NEGATIVOS EN AUSENCIA
DE LOS CUADROS RELACIONADOS A ELLOS DE MANERA DIRECTA; AUN-~
QUE YA EXISTEN INFORMES RECIENTES DE ANTICUERPOS CONTRA VI--
RUS DE INMUNODEFICIENCIA HuMANA (VIH) En PacIENTES con LEG,
EN REALIDAD PARECE QUE SE TRATA DE FALSAS POSITIVAS AL CON--
FRONTARSE LOS RESULTADOS CON PRUEBAS DE WESTERN-BLOTT.

B} FACTORES GENETICOS: HAY VARIOS DATOS QUE APOYAN
LA PARTICIPACION GENETICA EN LA PATOGENIA DEL LEG, SE HA EN-
CONTRADO UNA CLARA AGREGACIGN FAMILIAR DE LA ENFERMEDAD. As{
COMO UNA MAYOR INCIDENCIA DE ENFERMEDADES AUTOINMUNES EN LOS
FAMILIARES DE LOS PACIENTES coN LEG. APROXIMADAMENTE EL B0Z
DESARROLLAN ANTICUERPOS ANTINUCLEARES Y EL 5% DE LOS FAMILIA
RES EN PRIMER GRADO DESARROLLAN TAMBIEN EL LEG. POR OTRA PAR
TE, TANTO LOS FAMILIARES CONSANGUINEOS COMO LOS NO CONSANGUL
NEQOS DE LOS PACIENTES CON LEG DESARROLLAN ANTICUERFOS LINFO-
CITOTGXICOS ¥ ANTICUERPOS ANTI-RNA., LO QUE APOYA LA INTERRE-
LACION ENTRE FACTORES GENETICGS Y AMBIENTALES.

l.os esTupios DE HLA EN POBLACIGN CAUCASICA HAN DE--




MOSTRADO RELACIAN coN LOS ANTIGENDS ¢cLASE II (HLA-DR 2 v HLA
~«DR 3) v LA PRESENCIA DE LEG 6 CON SURGRUPOS CLINICO-SEROLG-

GlCOos.

c) FACTORES HORMONALES: EXISTEN EVIDENCIAS A FAVOR
DE LA INFLUENCIA QUE TIENEN LAS HORMONAS SEXUALES, LA INCI=~
DENCIA DE ESTE SINDROME ES MAYOR EN MUJERES JOVENsS (10:1) v
SE SABE OUE LOS ANTICONCEPTIVOS, LA MENSTRUACION Y EL EMBARA
20 PUEDEN ASOCIARSE A ACTIVACION DE LA ENFERMEDAD, EN APOYO
DEL PAPEL DE LAS HORMONAS EN LA PATDGENIA ENCONTRAMOS EL HE-
CHO DE QUE EL LEG SE WA DESCRITQ EN PACIENTES CON SINDROME -

bE KLINEFELYER,

LA RIPATESIS HORMONAL RECIBIJ UN FUERTE IMPULSO AL
DEMOSTRARSE QUE LOS ANDROGENOS RETARDAK Y LOS ESTROGENDS ACE
LERAN EL CURSO CLfinico DEL LEG murinNo, POSTERIORMENTE SE DE-
MDSTRG EN AMBOS SEXOS OQUE EL METABOLISMO DE LOS ESTROGENGS
MUESTRA TENDENCIA HACIA LA FORMACION DE COMPUESTOS 16 ALFAHL
DROXILADOS QUE AUN TIENEN ALTA ACTIVIDAD ESTROGENICA. SE Ha
DEMOSTRADO POR OTRA PARTE. INTEGRIDADR DEL EJE HIPOTALAMO-HI
POFISIS~GONADAS TANTO EN MUJERES COMO EN HOMBRES con LEG,

D) ALTERACIONES EN LA INMUNORREGULACION: PUEDEN SIN

TETIZARSE AS{:



1,- HIPERACTIVIDAD DE LINFOCITOS B, Los pacrenTes con LEG -
CURSAN CON HIPERGAMAGLOBULINEMIA Y PRODUCCIGN DE AUTDANTI-=--
CUERPOS COMO CONSECUENCIA DE LA ACTIVACION POLICLONAL DE LOS
LINFOCITOS B, QUE PUEDE DEBERSE A UN DEFECTO INTRINSECO § SE
CUNDARIO A UNA ALTERACIGN EN LA INMUNORREGULACIGN DEPENDIEN-
TE DE LOS LINFOCITOS T,

2.- ALTERACIOGN FUNCIONAL DE LOS LINFoCITOS T. LA DISMINUCIGN
DE LA FUNCISN T SUPRESORA-CITOTOX!CA TRAE COMO CONSECUENCIA
PREDOMINIO DE LA FUNCION T INDUCTORA AMPLIFICANDO LA ACTIVI~
DAD DE LOS LINFOCETOS B,

3,- Los ANTICUERPOS LINFOCITOTOXICOS INTERFIEREN CON LA RES-
PUESTA INMUNE, ESTE PUNTO DE VISTA CONCILIA LOS ANTERIORES
YA QUE LOS ANTICUERPOS ANTI=LINFOCITOS T PRODUCIDOS POR HI-=
PERACTIVIDAD DE LOS LINFOCITOS B DISMINUYEN LA FUNCIOGN SUPRE
SORA, ACELERAN EL FENOMENO AUTOINMUNE Y PERPETUAN LAS ANORMA
LIDADES DE LA INMUNORREGULACION,

EXISTEN EVIDENCIAS PARA ESTOS 3 MECANISMDS EN PA-~-
CIENTES cON LEG v ESTAS HIPGTESIS NO SON EXCLUYENTES ENTRE
sI. ADEMAS HAY OTRAS ANORMALIDADES COMC SON: DISMINUCIGN DE
LA PRODUCCION DE INTERLEUCINAS 1 v 2, AUMENTO EN LA SINTESIS
Y LIBERACION DE INTERFERGN, DISMINUCION DE LA FUNCIGN DE LAS
CELULAS ASESINAS NATURALES (NK) QUE CONTRIBUYEN EN LOS TRAS-
TORNOS DE LA INMUNORREGULACTON,



MEcANISMOS PATOGENICDS: LA CONSECUENCIA DE LAS AL
"TERACIONES DE LA INMUNCRREGULACION ES LA FORMACIGN DE AUTOAN
TICUERPOS GRGANO-ESPECIFICOS CAPACES DE CAUSAR DAflo {ANTI-E_
RITROCITOS., ANTI-PLAQUETAS., ETC,) Y ANTICUERPOS NO GRGANO-ES
PECIFICO (ANTICUERPOS ANTINUCLEARES. ANTI-DNA. ANTI-SM, ANTI
-RNP., ETC.} QUE AL UNIRSE A 5US ANT{GENOS CIRCULANTES 0 "IN
SITU”, FORMAN COMPLEJOS INMUNES QUE DE ACUERDO A SUS CARACTE
RISTICAS (TAMARO. VALENCIA. AFINIDAD Y CAPACIDAD DE F1JAR - -
COMPLEMENTO) Y EN INTERACCION CON FACTORES DEL HUESPED {CAPA
CIDAD DEL SISTEMA RETICULOENDOTELIAL PARA DEPURARLOS. ALTERA
C1ONES VASCULARES PREVIAS, ETC,) SE DEPOSITAN EN LOS TEJEDOS
Y DESENCADENAN LA RESPUESTA [NFLAMATORIA.

En EL LEG SE HAN DEMOSTRADO COMPLEJOS INMUNITARIOS
CIRCULANTES ¥ DEPGSITOS DE: INMUNOGLOBULINAS {IGG)., COMPLE--
MENTO (C3), compLeEsos DNA-aANTIDNA u OTROS EN DIFERENTES ORGA
NOS Y TEJIDOS. TODDS ESTOS HALLAZGOS APOYAN EL CONCEPTO DE
QUE EL DARD TIsuLAR EN LEG ESTA MEDIADD PRINCIPALMENTE POR
coMpPLEJOS INMUNES (C1),

DESDE EL PUNTO DE VISTA CLINICO PUEDE CONSIDERARSE
EL LEG coMo uN SINDROME QUE PUEDE AFECTAR PRACTICAMENTE TO-
DOS LOS CRGANDOS. APARATOS Y SISTEMAS DEL ORGANISMO HUMANOD,
VALE LA PENA MENCIONAR LOS CRITERIOS DE CLASIFICACIGN PRO--



PUESTOS POR LA AMERICAN RHEUMATISM AssociaTion ( ARA ) EN EL

afio pé 19820307,

1.- ERUPCION MALAR.

2.- ERUPCIGN D1SCOIDE,

3.- FOTOSENSIBILIDAD,

4f,- ULCERACIONES ORALES,

5.~ ARTRITIS,

6.- SEROSITIS,

7.~ DESORDEN RENAL.,

ERITEMA FLJO, PLANO O ELEVADD S0-
BRE LAS EMINENCIAS MALARES, QUE
TIENDE A RESPETAR LOS PLIEGUES NA
SOLABIALES,

PLACAS ERITEMATOSAS ELEVADAS CON

CICATR1ZACIGN ADHERENTE QUERATOS1
CA ¥ CLAVOS FOLICULARES CON CICA-
TRICES ATROFICAS EN LAS LESIONES

VIEJAS,

EXANTEMA CUTANEO COMO RESULTADO
DE UNA REACCION INUSUAL A LA LUZ
SOLAR, POR RELATO DEL PACIENTE U
OBSERVACION DEL MEDICO,

ULCERACIGN ORAL O NASOFARINGEA.
USUALMENTE NQ DOLOROSAS, OBSERVA-
DAS POR EL MEDICO,

DE TIPO NO EROSIVO COMPROMETIENDO
DOS O MAS ARTICULACIONES PERIFERL
CAS., CARACTERIZADA POR DOLOR A LA
PRESION, TUMEFACCION O DERRAME,

A) PLEURITIS, HISTORIA CONVINCEN-
TE DE DOLOR PLEURAL O FROTE AUS--
CULTADO POR EL MEDICO O EVIDENCIA
DE DERRAME PLEURAL

0

B) PERICARDITIS DOCUMENTADA POR E
LECTROCARDIOGRAMA O FROTE O EV]--
DENCIA DE DERRAME PERICARDICO

A) PROTEINURIA PERSISTENTE_MAYOR
pE 0.5 POR DIA 0 MAYOR DE 3+ SI
NGO SE CUANTIFICH

o



B) CILINDROS CELULARES, QUE PUE--
DEN SER DE GLOBULOS ROJOS, HEMO--
GLOBINA ., “GRANULARES ,'TUBULAREBNO *
MIXTOS.,

8,- DESGRDENES NEUROLGGICOS,
A) CONVULSIONES, EN AUSENCIA DE
DROGAS QUE LAS PROVOQUEN O DESA--
RREGLOS METABOLICOS CONOCIDOS, =
POR EJEMPLOD: UREMIA, CETOACIDOSIS
0 DESEQUILIBRIO ELECTROLITICO

[+]
B) PS1COS1S., EN AUSENCIA DE DRO--
GAS QUE LAS PROVOQUEN O DESARRE--
GLOS METABGLICOS CONDCIDOS COMO
LOS MENCIONADOS EN A),

9,- DESORDENES HEMATOLGGICOS,
A} ANEMIA HEMOLITICA CON RETICULO
CITOSIS .
0
B)3LEUCOPENIA MENOR DE 4000 poR
MM~ EN DOS O MAS OCASIONES

)
c)3L1NFOPENIA MENOR DE 1500 poRr
MM? EN DOS 0 MAS OCASIONES

o}
D) TROMBOCITOPENIA MENOR DE ‘=
100000 porR MM CUBICO EN AUSENCIA
DE DROGAS AGRESORAS,

10.~ DESORDENES INMUNOLGGICOS,
A} CeLuta LE posiTIVA

0
B) ANT1-DNA PosSITIVO EN TITULO A-
NORMAL CONTRA EL DNA wnaTivO

0
c) ANTI-SM_CONTRA LOS ANTIGENOS
NUCLEARES SM

0
D} PRUEBA SEROLOGICA FALSAMENTE -
POSITIVA PARA SIFILIS POR LO ME--
NOS DURANTE SEIS MESES CONFIRMADA
con FTA-ABS,

11.- ANTICUERPOS ANTINUCLED
EN TITULO ANORMAL POR 1NMUNOFLUD-
RESCENCIA © CON UN ENSAYO EQUIVA-



LENTE EN CUALQUIER MOMENTO Y EN
AUSENCIA DE DROGAS QUE PROVOGUEN
SINDROME SEMEJANTE A LUPUS,

LA SENSIBILIDAD ¥ ESPECIF!CIDAD DE ESTOS CRITERIOS
ES DE APROXIMADAMENTE 96% ¥ DE AcUERDO A LA ARA SE REQUIEREN
POR LO MENOS CUATRO CRITERIOS PARA CONSIDERAR EL DIAGNGSTICO
s6LIDO. SIN EMBARGO. NO DEBE OLVIDARSE QUE ESTOS CRITER!OS
SON UTILES PARA CLASIFICAR PACIENTES CON FINES DE INVESTIGA-
CION EPIDEMIOLGGICA, BASICA, CLINICA D TERAPEUTICA PERO NO
PARA EL DIAGNGSTICO DE CASOS INDIVIDUALES YA QUE PIERDEN ES-.
PECIFICIDAD ¥ SENSIBILIDAD,

En cAsoS ATI{PIcOS (ANGIOEDEMA, PURPURA VASCULAR.
DEFICIENCIA DE C), AL INIC10 DEL PADECIMIENTO O DURANTE LOS
PER{ODOS DE REMISIGN, LOS PACIENTES NO REUNEN LOS "CRITERIDS"
SUFICIENTES PARA LEG, SIN QUE ESTO INVALIDE EL DIAGNASTICO,

AnaTOMIA PATOLGGICA:  EN EL LEG NO HAY CAMBIOS -
HISTOLOGICDS PATOGNOMONICOS AUNQUE SE CONSIDERAN CARACTERIS-
T1COS DOS DATOS: LOS CUERPOS HEMATOXILINICOS Y LA NECROSIS
FIBRINOIDE, ESTE ULTIMO CAMBIOD ES UNO DE LOS REQUISITOS PARA
EL DIAGNGSTICO HISTOLGGICO DE VASCULITIS, QUE EN £L LEG pUE-
DE AFECTAR VASOS DE CUALQUIER TAMANO. ESPECIALMENTE LAS VENY
LAS POS-CAPILARES,



CUBREN LA TOTAL[DAD DEL ESPECTRO. ENTRE LAS MAS RECIENTES RE
SULTA DE UTILIDAD LA PROPUESTA POR SEGAL EN 1985(1 3. 5).

MANIFESTACIONES PULMONARES DE LEG

A) RELACIONADAS A LA ENFERMEDAD
- PLEURITIS CON O SIN DERRAME
- NEUMONITIS LUPICA AGUDA
- ENFERMEDAD INTERSTICIAL DIFUSA
- HIPERTENSION PULMONAR
- DISFUNCISN DIAFRAGMATICA
- ATELECTASIAS
- HEMORRAGIA PULMONAR

B) ASOCIADAS A LA ENFERMEDAD
~ INFECCIGN
- EDEMA PULMONAR UREMICO
- EMBOLISMO PULMONAR
~ NEUMOTORAX
~ PSEUDOL INFOMA
- SARCOIDOSIS
~ MISCELANEAS

LAS MANIFESTACIONES RELACIONADAS DIRECTAMENTE A LA

- 12 -



ENFERMEDAD SON FRECUENTES. PRESENTANDOSE HASTA EN EL 70% DE
- LOS CASDS EN ALGUN MOMENTO DE LA EVOLUGION,

SIN EMBARGD, LA HIPERTENSION PULMONAR EN LEG A sI-
DO REPORTADA CON POCA FRECUENCIA Y SE CONSIDERA COMO UNA EN-
TI1DAD CUYA INCIDENCIA Y PREVALENCIA AUN ESTA POR SER DETERMI
NADA, AS{ COMO LOS FACTORES FISIOPATOGENICOS INVOLUCRADOS, -
VALE LA PENA MENCIONAR QUE AUNQUE LA HIPERTENSION PULMONAR
(HP) &N LEG ES POCO FRECUENTE, LA CANTIDAD DE INFORMES EN LA
LITERATURA SE HA INCREMENTADO EN LOS U.TrIMmos ARos, EnN 1986
ASHERSON INFORMABA QUE HABIAN DOCUMENTADO 46 PACIENTES REPOR
TADOS DESDE 1952(10).

EL PROPOSITO DE ESTE TRABAJO ES INFORMAR DE DOS CA-
505 DE PACIENTES CON LEG £ HP EN QUIENES NO SE IDENTIFICARCN
FACTORES DE RIESGO AJENOS AL Mismo LEG. Se aconpafa DE REVI~-
SION DE LA LITERATURA PROMINENTE SOBRE EL TEMA.

EL INFORME $1STEMAT1ZADO DE ESTE TIPG DE CASOS ES
IMPORTANTE PARA OBTENER DATOS REALISTAS DE INCIDENCIA Y PRE-
VALENCIA AS{ COMO OPTIMIZAR LA ESTRATEGIA DE INVESTIGAC!ON
DE ASPECTOS BASICOS Y CLINICOS,



[11.- RESUMEN DE LOS CAS0S
PACIENTE # 1:

PACIENTE DEL SEX0 FEMENINO DE 15 ANOS DE EDAD, QUIEN
INGRESO EL 31/1X/1984 paRA ESTUDIQ, INFORMANDO PADECIMIENTO
DE CUATRO AKOS DE EVOLUCIGN CON POLIARTRITIS Y ERUPCION CUTA-
NEA AGREGANDOSE DESDE HACE 1 ARO PROMINENTE FENGMENOC DE Rav-
NAUD Y DESDE HACE 4 MESES, TOS NO PRODUCTIVA., DISNEA PROGRE-
SIVA, PALPITACIONES Y DOLOR PRECORDIAL,

LoS DATOS MAS IMPORTANTES AL EXAMEN F{S1CO FUERON:
ERITEMA EN MANOS QUE SEMEJA EL S1GND DE GOTTRON, POLIARTRI-
TIS SIMETRICA DE INTERFALANGICAS PROX[MALES, METACARPOFALAN-
GICAS., ENGROSAMIENTO CUTANEC EN MANOS Y PIES., PRESI6N ARTE-
RIAL DE 100 mM/Hg. sistéLicA ¥ 60 MM/HG DIASTOLICA CON FRE---
CUENCIA CARDIACA DE 100X’ DESTACANDO UN SEGUNDO RUIDO PULMO-
NAR DESDOBLADO E INTENSO ACOMPANADO DE CHASQUIDO PROTOSISTG-
'L1co, €L ELECTROCARDIOGRAMA MOSTRG HIPERTROF A DEL VENTRICU-
LO DERECHO Y BLOGUEO INCOMPLETO DE LA RAMA DERECHA DEL HAZ
pE' His, LA RADIOGRAF{A DE TGRAX MOSTRG UNA PROMINENTE ARTE--
R1A PULMONAR: NO SE OBSERVARON DATOS DE HIPERFLUJO,

DENTRO DE LOS ANALISIS DE LABORATORIO DESTACAMOS
UNA BIOMETRIA HEMATICA Y EXAMEN GENERAL DE ORINA NORMALES.

- 14 -



EL FACTOR REUMATOIDE POR LATEX FUE POSITIVO ++++, ANTICUER--
" POS ANTINUCLEARES POSITIVOS POR INMUNOFLUORESCENCIA !NDIREC-
TA CON PATRON PUNTEADO EN DILUCIGN 1:40. ENCONTRANDOSE INMU-
NOESPECIFICIDAD CONTRA EL ENTIGENO SM. LAS PRUEBAS DE FUNCISN
RESPIRATORIA MOSTRARON UN PATRON DE NEUMOPAT(A RESTRICTIVA
CON HI1POXEMIA EN REPOSO (P02=59)., Se EFECTUS CATETERISMO DE-
RECHO, DURANTE EL PROCEDIMIENTO, LA PACIENTE MOSTRO UNA FRAN
CA VASOCONSTRICCION PERIFERICA, LA PRESION ARTERIAL BAJO A
CIFRAS NO AUSCULTABLES Y SE DETERIORG SU ESTADO DE CONCIEN-=
c1A, EL ESTUD1O EVIDENC!S UNA GRAVISIMA HIPERTENSION ARTE---
RIAL PULMONAR (PRESIGN MEDIA DE LA ARTERIA PULMONAR VARIG EN
TRE 92 v 103 MM, eLcasTo CARDIAco Fue 1,51 LMX, LAS RESISTEN
CIAS PULMONARES SE CALCULARON ENTRE 3600 DINAS,}., NO HUBO =~
CONTAMINACION OXIMETRICA Y LA ADMINISTRACIGN DE NIFEDIPINA
NO ALTERG LOS PARAMETROS DESCRITOS.

EN ESTAS CONDICIONES SE UTIL120 TRATAMIENTO CON PRED
NISONA A DOSIS DE 1-2 MG/KG/DIA., NO SE CONSIDERS INDICADD EL
USO DE NIFEDIPINA, LA EVOLUCION DE LA PACIENTE FUE HACIA LA
GRAVEDAD A PESAR DEL TRATAMIENTO., FALLECIENDO APROXIMADAMEN-
TE A LOS DOS MESES DE ESTOS ESTUDPIOS. No FUE POSIBLE REALIZAR
ESTUDIO DE AUTOPSIA POR NEGACIGN DE LOS FAMILIARES,

EN LA FASE FINAL SOLO SE AGREGARON PALIATIVOS,

- 15 -



PACIENTE # 2:

4/08/86 SE TRATA DE PACIENTE DEL SEX0 FEMENINO DE 21 ARoS
DE EDAD QUE ES HOSPITALIZADA CON PADECIMIENTO ACTUAL DE -
CUATRD ANOS Y MEDIO DE EVOLUCION, CONJ CAfDA FACIL DEL PELGO.
ULCERAS DRALES. PERDIDA DE PESO NO CUANTIFICADA, POLIARTRI-
TIS DE PEQUENAS ARTICULACIONES DE MANOS., EDEMA DE AMBAS MA-
NOS CON RIGIDEZ MATUTINA DISCRETA , FENOMENO DE RAYNAUD Y
DISNEA PROGRESIVA DE MEDIANOS ESFUERZOS. EN NoviemBre pe 1984
FUE ESTUDIADA POR PRIMERA VEZ ESTABLECIENDOSE DIAGNOSTICO DE
ENFERMEDAD INDIFERENC1ADA DEL TEJ1DO CONJUNTIVO E HIPERTEN=-
S1ON ARTERIAL PULMONAR CON CATETER1SMO DERECHO EN DICIEMBRE
DE 1984 (VER TABLA ANEXA). SE INICIO MANEJO CON NIFEDIPINA
EN DICIEMBRE DE 1984, MISMD QUE FUE SUSPENDIDD POR INTOLERAN
cl1A (PRESENCIA DE HIPOTENSIGN), RECIBIO PREDNISONA A PARTIR
DE ABRIL DE 1985, DISMINUYENDO LA DOSIS PROGRESIVAMENTE., MAN
TENIENDDSE CON 5 Me/D1A DESDE FEBRERO DE 1986, CON BUEN ESTA
bo CLINICO EN ESTE PERI0DO, En MAavo DE 1986 aGupizacidn cu(-
Nica DE su HAP., APARICION DE TELANGIECTASIAS EN CARA Y TORAX
CONFIRMANDOSE LA PROGRESION DE LA HAP POR ESTUD1O HEMODINAML
o {VER TABLA ANEXA), LOS ANTICUERPCS ANTINUCLEARES POSITI-
vos 1:40 POR [NMUNOFLUORESCENCIA INDIRECTA,

SE CONTINUG MANEJO CON PREDNISONA Y PALIATIVOS,
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_ Enx JuLio DE 1986 SE AGREGARON: EPIGASTRALGIA, DIS-
TENSIGN ABDOMINAL Y DISMINUCIGN DEL VOLUMEN URINARIO,

EN EL EXAMEN FIS1cO DEL 04/08/86 SE ENCONTRO:
TA 120/80,.FR 28X’. FC 112X'. T 36.5 *C.

FASCIES CUSHUNGOIDE Y PALIDEZ GENERAL1ZADA, Dis--
CRETO EDEMA PALPEBRAL, TELANGIECTASIAS FACIALES Y EN TORAX,
Ruipos cARDIACOS CON “P REFORZADO Y DESDOBLADD EN RORMA FIlJA
CON SOPLO SISTOLICO SUAVE., CAMPOS PULMONARES CON HIPOVENTILA
C1ON BASAL DERECHA. ABDOMEN CON PROBABLE ASCITIS, EN EXTREML
DADES PRESENCIA DE LESIONES PROBABLEMENTE VASCUL{TICAS EN MA
NOS., DEDOS CON PIEL BRILLANTE AUNGUE SIN FRANCA ESCLEROS1S,

LA PACIENTE CONTINUG SU TRATAMIENTO CON PREDNI1SONA
FALLECIENDO ALGUNAS SEMANAS DESPUES, No FUE POSIBLE PRACTI--
CAR AUTOPS1A POR NEGATIVA FAMILIAR,



8T

IV.-  DATOS DE CATETERISMO DERECHO EN DOS PACIENTES
CON HAP Y LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO,

PRESION AURICULA DERECHA (mm Hs)
PRESION VENTRICULO DERECHO
PRESION ARTERIA PULMONAR
PRESION MEDIA DE A.P.

PRESION EN CURA PULMONAR

GASTO CARDIACO (L/m1n)

INDICE CARDIACO

PACIENTE # 1

7/09/1984

6.3
89/5.25
92 / 55

68

21

1,51

1.21

PACIENTE # 2

4/12/1984 14/05/1986

8,64
68/0

68727

40

12.9
4.1
3.15

5.8
112/3.1
107/46

68

6.8

L

3,12




V.- REVISION DE LA LITERATURA Y CONSIDERA-~
CIORES SOBRE EL TEMA.

SE REVISARON DIVERS0S ART{CULDS DE LA LITERATURA ME
DICA EN LENGUA INGLESA. OBSERVANDOSE OUE EN GENERAL LA ENTI-
DED pE HAP asociapa A LRG SE HA INFORMADO EN PACIENTES CON
ENFERMEDAD ACTIVA ¥ MUOLTIPLES MANIFESTAC!ONES(Y-ZS).

EL 1nForMe DE Quismorio en 1984¢%), ipenTiFice Las
MANIFESTACIONES CLINICAS GENERALES Y CARDIOPULMONARES PROMI-
NENTES EN ESTE GRUPD DE PACIENTES, BASANDOSE EN REVISION BI-
BLIOGRAFICA ¥ DOS PACIENTES coN HAP v LEG MOTIvD DE SU INFOR
ME, A CONTINUACION SE TABULAN ESTOS DATOS:

MANIFESTACIONES CLINICAS EN 21 PACIENTES coON
LEG £ HAP. Quismorio 1984(9),

MANIFESTACION r }

DisnEA 95.2
DoLor TomrAcico - 47.2
Tos ) 28,6
Epema 0 AsciTiS 33.3
FATIGA O DEBILIDAD 19.0
OrtOPNEA 9.5



HeMopPTISIS 9,5

PALPITACIONES 14,3
ANOREXIA/BAJA DE PESO 9,5
VérTIGO 4,8
DisNEA PAROX. NOCTURNA 4,8
SfncopPe 4.8

HALLAZGOS CARDIOPULMONARES EN 19 PACIEN-
TEs coN LEG e HAP, Quismorio 1984,

DATO REPORTADOD z

REFORZAMIENTO DEL SEGUNDD 84,2
RUIDO PULMONAR (2p)

SoPLo stsTéLICO 63,2
CRECIMIENTO VENTRICULAR 52,6
DERECHO

DISTENSION YUGULAR 26.3
2P PALPABLE 21,1

SE SABE QUE LoS PACIENTES coN LEG PUEDEN TENER coMO
MANIFESTACION INICIAL HIPERTENSIGN PULMONAR. AUNQUE ES POCO

- 20 -



FRECUENTE, ACTUALMENTE PARECE SER LO USUAL QUE ESTA ENTIDAD
APAREZCA REPENTINAMENTE DURANTE LA EVOLUCION DE LA ENFERME-
DAD, CON UN AGRAVAMIENTO PROGRESIVO A PESAR DE 1.0S TRATAMIEN
TOS DESCRITOS., GENERALMENTE LOS CASOS TIENEN UN DESENLACE FA
TAL EN LOS 24 MESES POSTERIORES A LA APARICION DEL CUADRO
CLINICO DE HIPERTENSION ARTERIAL PULMONAR, SIN EMBARGO EL
RANGO DE ESTE PERfODO DE SOBREVIDA FLUCTUA DESDE LOS B MESES
HASTA MAS DE 5 aflos,

LA cAUSA MAS COMUN DE MUERTE ES INSUFICIENCIA CARDIA
CA PROGRESIVA CON LA APARICION SUBITA DE ARRITMIA,

Los INFORMES DE ANATOMIA PATOLGOGICA EN REALIDAD SON
ESCASOS.,

EL RANGO DE EDAD DE LOS PACIENTES HA SIDO DESCRITC
POR ASHERSON DE LOS 18 A Los 49 Aﬁos(lo). CON FRANCA TENDEN-

CIA POR EL SEXO FEMENINO EN RELACION AL MAscuLine (10:1),

EL FENGMENO DE RAYNAUD ESTUVO PRESENTE EN APROXI-
MADAMENTE 57% DE LOS CASOS Y LA NEFROPATIA EN EL 63X. SE EN-
CONTRG EVIDENCIA DE VASCULITIS CUTANEA EN EL 33% SIN CORRELA
CION DETECTABLE CON VASCULITIS PULMONAR.




LA APARICION DE HIPERTENSION ARTERIAL PULMONAR NO
PARECEESTAR RELACIONADA AL GRADO DE ACTIVIDAD DEL LEG CUAN-
DO SE MONITORIZA MEDIANTE LOS NIVELES DE AnNTI-DNA o veroci-
DAD DE SEDIMENTACION GLOBULAR,

PARECEN EXISTIR TRES CARACTER[STICAS SEROLGGICAS !
PORTANTES: LA INCIDENCIA DE ANTI-RNP A TITULOS ELEVADOS ES .
SUPERIOR A LA PREVALENCIA DE 25% pDescrITA EN LEG., ES INTERE-
SANTE RECONOCER QUE LOS NIVELES ALTOS DE ANTI-RNP SE ASGCIAN
A ENFERMEDAD MIXTA DEL TEJIDO conNJUNTIvo (EMTC) LA cuaL TIENE
ALTA INCIDENCIA DE HIPERTENSION PULMONAR COMO MANIFESTACIGN
cLINICA, LA PRESENCIA DE FACTOR REUMATOIDE EN APROXIMADAMENTE
EL 80Z pe Los casos pE LEG/HAP rFue Reconocipa POR QUISMORID
Y SE HA INFORMADO TAMBIEN UNA ELEVADA INCIDENCIA DE ANTICOA-
GULANTE LOPICO,

LA PREVALENCIA EN ESTOS PACIENTES DE ANTICUERPOS
ANTIFOSFOLIPIDOS AS] COMO SIGNIFICADD O PAPEL FISIOPATOGENI-
CO DE LOS MISMOS AUN DEBE SER DETERMINADO,

CoMo PODEMOS APRECIAR. LAS CARACTERISTICAS DE LA ENM
FERMEDAD EN NUESTROS DOS CASOS, CORRESPONDEN A LA MANERA CLA .
SICA DE PRESENTACION Y EVOLUCIGN DE PACIENTES CON LA ASOCIA-
cién pe HAP v LEG.



ANATOMIA PATOLOGICA:

LA MAYOR[A DE LOS CAS0S EN QUE SE HAN PRACTICADO ES
TUDIOS HISTOLOGICOS, HAN MOSTRADD LAS LESIONES DEL TIPO DENO
MINADO “PLEXIFORME”., NO ES RARO ENCONTRAR TAMBIEN HIPERTRO--
F1A DE LA MEDIA Y FIBROSIS DE LA INTIMA. ESTAS LESIONES SE
ENCUENTRAN CARACTER[STICAMENTE EN CASOS DE HIPERTENSION PUL-
MONAR S!N TROMBOEMBOLISMO N1 ENFERMEDAD VENODCLUSIVA,

ALGUNOS PACTENTES HAN SUFRIDO UN TROMBO ANTE-MORTEM
Y EN OTROS CASOS SE MA DEMDSTRADO DEPGSITO DE COMPLEJOS INMU
NES ¥ VASCULITls(g'lo).

ETIOPATOGENTA:

LA ETIOLOGIA DE LA HIPERTENSIGN PULMONAR., AS{ COMO
LA DEL LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO EN ESTOS CASOS, ES DES
CONOCIDA,

SIN EMBARGO REFERENTE A LA PATOGENESIS SE HAN IMPLI
CADO VARIDS FACTORES, LAS PRINCIPALES TEORIAS PROPUESTAs HAN
S1D0 LA TROMBOSIS "IN SITU” DE LAS ARTERIOLAS PULMONARES FA-
VORECIDA POR UNA COAGULACIGN ANORMAL, VASCULITIS Y VASOCONS-
TRICCIGN ADEMAS DE UN AUMENTO EN LA REACTIVIDAD DEL SISTEMA
KRERV10S0 AUTGNOMO (ES POSIBLE QUE ESTE MECANISMO JUEGUE UN
PAPEL RELACIONADO CON EL DARDO A CELULAS ENDOTELIALES Y PLA=-
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QUETAS),

PARECE SER QUE EX1STE PREDISPOSICION GENETICA YA -
QUE SE HA INFORMADO LA EXISTENCIA DE FAMILIAS CON HIPERTEN -
SI6N PULMONAR PRUIMARIA,

AUNQUE ALGUNOS PACIENTES CON ENFERMEDAD PULMONAR VE
HOOCLUSIVA HAN MOSTRADO CARACTERISTICAS CLINICAS DE ENFERME-
DAD DIFUSA DEL TEJ1DO CONJUNTIVO SEMEJANTE A LUPUS ERITEMATO
SO GENERALIZADO. Y ADEMAS EN ALGUNOS PACIENTES coN LEG SE Ha
DOCUMENTADO AFECCIGN DE LAS VENAS PULMONARES., LA HAP en LEG
ES CLARAMENTE UNA CONDICION DIFERENTE,

LAS FUNCIONES PULMONARES NO RELACIONADAS A LA VENTL
LACION ESTAN A CARGO DE GRUPQS DE CELULAS ESPECIFICAS COMO
LAS CELULAS ENDOTELIALES, AUNQUE SON TAN VARIADAS QUE EL PUL
MGN PUEDE SER CONSIDERADO UN GRGANG ENDOCRIKG. EL CONCEPTO
DEL PULMON COMO UN GRGANO CAPAZ DE MODIFICAR SUBSTANCIAS VA-
SOACTIVAS, PRIMERAMENTE POSTULADO PoR STARLING v VERNEY en
1924, rue conrirMapo Por PAGE en 1958107, Entre estas suss-
TANCIAS SE INCLUYEN HORMONAS, PROHORMONAS (SEROTONINA, BRADI
QUININA Y ANGIOTENSINA) Y ALGUNAS DE ELLAS PODRIAN ESTAR IM-
PLICADAS EN LA PATOGENESIS DE LA HIPERTENSIGN PULMONAR {COMO
NUCLESTIDOS DE ADENINA. ESTEROIDES Y PARTICULARMENTE PROSTA-
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GLANDINAS) PUDIENDO OCURRIR ALTERACION DE LA FUNCION PLAQUE-
TAR1A ENTRE OTRAS. ACTUALMENTE SE CONSIDERAN €OMO “PUNTOS
CRITICOS" EN LA PATOGENESIS DE HAP en LEG:

A} DESEQUILIBRIO DE LA RELACION PROSTACICLINA/TROMBOXANO:

EL ACIDD ARAQUIDSNICO GENERADO DE LOS VASOS SANGU(-
NEOS DA LUGAR A LA FORMACIGN DE PROSTACICLINA (PGI2 pERTVA-
DA ENZIMATICAMENTE DE LA PGH2). PRINCIPALMENTE EN LA SUPERFL
CIE DE LA {NTIMA Y EN MENOR CANTIDAD EN LA ADVENTICIA,

LOS CULTIVOS CELULARES HAN DEMOSTRADO QUE LAS CELU-
LAS ENDOTELIALES $SON LOS MAS ACTIVOS PRODUCTORES DE ESTE PO-
TENTE VASODILATADOR E INHIBIDOR DE LA AGREGACION PLAQUETARIA
LAS PAREDES DE LOS VASOS SANGUINEOS TAMBIEN SON CAPACES DE
SINTETIZAR PROSTACICLINAS A PARTIR DE LAS PROSTAGLANDINAS GE
NERADAS POR LAS MISMAS PLAQUETAS DESPUES DEL FENMOMENO DE -
ADHERENCIA, ESTO ORIGINA LA L1BERACION DEL POTENTE VASOCONS-
TRICTOR ¥ AGREGADOR PLAQUETARIO TROMBOXANO A2 (TXAZ) SINTETIL
ZADO A PARTIR DE PGL2 v PGH2),

EXiSTEN DATOS QUE PERMITEN CONSIDERAR QUE UNA ALTE-
RACION EN LA PRODUCCION DE PGI2 o TXA2 JUEGAN UN PAPEL IMPOR
TANTE EN ESTA ENTIDAD,



LAS ALTERACIONES EN LA PRODUCCIGN DE SUBSTANCIAS DE
LAS PAREDES DE LOS VASOS SANGUINEOS PUEDE SER CAUSADA POR EL
RESPONSABLE DEL FENGMENO DE ANTICOAGULANTE DE LUPUS., EL CUAL
PUEDE INTERFERIR EN LA LIBERACISN DE ACIDO ARAQUIDONICO POR
LAS MEMBRANAS DE LAS CELULAS ENDOTELIALES.,

LA AGREGACION PLAQUETARIA, MICROTROMBOSIS Y PRODUC-
CI6N DE HIPERTENSIGN PULMONAR SE HA OBSERVADD TAMBIEN EN EL
SINDROME DE DIFICULTAD RESPIRATORIA DEL ADULTO DURANTE EL =
CHOQUE ENDOTGXICO, SE HA DOCUMENTADO LA IMPORTANCIA DE LAS
PLAQUETAS EN LA PATOGENIA DE HIPERTENSI1ON PULMONAR E HIPOXE-
MIA DURANTE EL SINDROME DE EMBOL1SMO PULMONAR,

SE HA INVOLUCRADC TAMBIEN LA ASPIRACIGN DE MECONIO
COMO CAUSA DE AGREGACION PLAGUETARIA Y FORMACION DE MICRO---
TROMBOS1S DURANTE LA PRODUCCION DE HIPERTENSION PULMONAR PER
SISTENTE EN EL NEONATO, ADEMAS, EN MODELOS ANIMALES SE HA DE
MOSTRADO QUE EL MECONIO DARA EL TEJIDO ENDOTEL!AL. HEFFNER
HA POSTULADO QUE EL. FACTOR ACTIVADOR PLAQUETARIO REALMENTE
JUEGA UN PAPEL EN LA ESTIMULACION PLAQUETARIA Y AUMENTO DE |
LA CANTIDAD DE TXA2,

RECIENTEMENTE SE WA IDENTIFI!CADO DESEQUILIBRIO DE .
LA RELACION PGI/TXA2 EN un N1Ro DE 17 MESES DE EDAD CON HI--
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PERTENSIGN PULMONAR "1D10PATICA",

EN LOS SUJETOS QUE TOMAN ANTICONCEPTIVOS ORALES Y
HORMONAS FEMENINAS SE ASOCIAN UN AUMENTO EN LA AGREGACION
PLAQUETARIA. TROMBOS1S ARTERIAL Y PRODUCCION AUMENTADA DE -
TXA2 As[ COMO ENFERMEDAD VASCULAR PULMONAR.

SIN EMBARGO, TANTO EL PAPEL QUE LOS DERIVADOS DE A-
CI1DO ARAGUIDGNICO COMO LAS PLAQUETAS POTENCIALMENTE JUEGAN
EN LA HIPERTENSIGN PULMONAR NECESITA DE MAYORES INVESTIGACIQ
NES ANTES DE EMITIR CONCLUSIONES,

ANGUNGSHAUTORES HAN SUGERIDO QUE EL ENGROSAMIENTO DE
LA [NTIMA QUE SE OBSERVA. EN HIPERTENSION PULMONAR PUEDE SER
DEBIDO A LA ORGANIZACION DE TROMBOS, FAYEMI(17)5UGIR16 QUE
EL ENGROSAMIENTO Y PROLIFERACION DE LA I[NTIMA ES CONSECUEN--
ClA DE VASCULITIS O TROMBOSIS, UNA EXPLICACIGN SIMPLISTA ES
QUE LA FIBRDSIS DE LA [NTIMA ES CONSECUENCIA DE LA HIPERTEN~
SIGNPULMONAR COMO SUCEDE EN LA HIPERTENSIOGN SISTEMICA,

8) ANTICOAGULANTE LUPICO:

LA PRESENCIA DE ANTICOAGULANTE LUPICO SE HA CONSIDE
RADO COMO FACTOR DE RIESGO POTENCIAL PARA EL DESARROLLO DE
TRoMBOSIS EN LEG AST cOMO EN OTRAS ENFERMEDADES,
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RECIENTEMENTE., LA DEMOSTRACION DEL ANTICOAGULANTE
LUPICD COMD ALTERACIGN INMUNOLGGICA UNICA EN VARIOS CASOCS DE
LEG con HP v EN UN CASO DE LUPUS ERITEMATOSO DISCOIDE PERMITE
IMPLICARLO EN LA PATOGENESIS DE LA HIPERTENSION PULMONAR, AL
GUNDS CASOS REPORTADOS FAVORECEN ESTA HIPGTESIS, SUGIRIENDO
VAR10S FACTORES INVOLUCRADOS COMO TROMBOEMBOLISMO O ASOCTIA--
CION CON TROMBOSIS DE VENAS PROFUNDAS,

UN cAsO REPORTADO DE TURGUIA CON HISTORIA DE ABOR--
T0S MULTIPLES, TROMBOCITOPENIA, OCLUSIONES ARTERLIALES Y FAL-
SAS POSITIVAS EN PRUEBAS B1OLOGICAS PARA LA SIFILIS SE ASQ--
€10 CON LA PRESENCIA DE ANTICOAGULANTE LGPICO(IU).

EXISTE EVIDENCIA DE QUE EL ANTICOAGULANTE LUPICO Y
EN CONSECUENCIA QUIZA ANTICUERPOS ANTIFOSFOLIPIDO PUEDEN ES-
TAR INVOLUCRADOS EN LA PATOGENESIS DE TROMBOEMBOLISMO PULMO-
NAR EN PACIENTES sIN LEG,

C) REACTIVIDAD VASCULAR:

EN LAS ENFERMEDADES DEL TEJIDO CONJUNTIVO SE HA
DOCUMENTADD LABILIDAD DEL TONO VASCULAR, ESPECIALMENTE EN
LA ESCLEROSIS GENERAL1ZADA PROGRESIVA (EGP)., Esvo sucepe
PRINCIPALMENTE EN LOS VASOS PERIFERICOS, AUNGQUE AL REVISAR
DIVERSOS REPORTES ENCONTRAMOS QUE TAMBIEN EN UNOS SE HA DES-
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ESTA 1ESIS MO
SALR B 14 lllublnrtt;:l

CRITO EN BTROS TEJIDOS. LA ASOCIACISN ENTRE EL FENGMENO DE
RAYNAUD ¥ LA VASCULATURA PULMONAR HA SIDO ESTUDIADA POR VA--
R10S AUTORES, '

RECIENTEMENTE SE HA DEMOSTRADO QUE EL FENOMENO DE
RAYNAUD €S PARTE DE UNA RESPUESTA VASCULAR GENERALIZADA OUE
INCLUYE EL LECHD CAPILAR PULMONAR,

LoS PACIENTES CON FENGMENDO DE RAYNAUD SECUNDARIO SE
COMPORTARON DIFERENTE, PROBABLEMENTE DEBIDO A INCAPACIDAD
PULMONAR DE RESPUESTA POR ENFERMEDAD VASCULAR FIJA 0 HIPER--
SENSIBILIDAD AL FRIO EXCLUSIVAMENTE LODCAL.

ITO Y COLABORADORES ENCONTRARON DATOS DE HIPERTEN--
S10N PULMONAR MEDIANTE ACOCARDIOGRAFIA EN PACIENTES con LEG
¥ ACTIVIDAD DE RECIENTE INICIO,

POR LO TANTO. ES POSIBLE QUE LA PRIMERA ALTERACIGN
HEMODINAMICA SEA AUMENTO DEL TOND VASQOCONSTRICTOR Y QUE MAS
TARD{AMENTE SE DESARROLLE HIPERTENS1GN PULMONAR F1JA,

EN APROXIMADAMENTE LA TERCERA PARTE DE LOS PACIEN--
TES CON HIPERTENSION PULMONAR SOLITARIA PUEDE COEXISTIR DA--

TOS CLINICOS COMO ARTRALGIAS., ARTRITIS. FENGMEND DE Raynaup
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COMUNMENTE AS0CIADOS A ENFERMEDADES DIFUSAS DEL TEJIDD CON--
JUNTIVO Y MARGADORES INMUNOLGGICOS COMO ANTICUERPOS ANTINU-—
CLEARES Y OTROS ANT!CUERPOS NO ORGAND-ESPECIFICOS.

Asf, ES ATRACTIVO SUPONER QUE LA HIPERTENSIGN PULMO
NAR Y EL FENGMENO DE RAYNAUD PUEDEN SER CONDICIONES VASOES--
PASTICAS PRECIPITADAS POR MECANISMOS HUMORALES COMUNES, LOS
CUALES PODR{AN SER COMPARTIDOS FOR LOS PACIENTES QUE SUFREN
HP v EGP 0 ARTRITIS REUMATOIDE 0 HIPERTENSIGN PULMONAR SOLI-
TARTA,

TRATAMIENTO:

DESAFORTUNADAMENTE , CUANDD LOS PACIENTES coN HP so-
LITARIA TIENEN SINTOMATOLOGIA, LA “ARTERIOPATIA PLEXOGENICA"
DE WAGENVORT USUALMENTE YA HA PROGRESADO A LA ARTERIOPATIA
PLEXIFORME, L.OS CAMBIOS IRREVERSIBLES EN LA RESISTENCIA DE
LOS VASOS SANGUINEOS ANULA LA CAPACIDAD DE DILATAGION A PESAR
DE QUE LA HIPERTENSIGN ORIGINALMENTE HAYA SIDO POR CONSTRIC-
CION,

Los AGENTES VASODILATADORES TIENEN EFECTOS MINIMOS
DE HIPOTENSION Y DISMINUCIGN DEL TONO EN LA CIRCULACIGN PUL-
MONAR NORMAL, EN UNA FASE TEMPRANA DE LA HPP EL AUMENTO DE
LA RREACTIVIDAD ¥ DEL TOND VASOMOTOR PUEDEN PERMITIR UNA RES
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PUESTA VASODILATADORA PULMONAR BENEFICA CON ESTDS AGENTES. E
LEVANDO TAMBIEN EL GASTO CARDIACO.

La HP PUEDE SER IDENTIFICADA EN FASES TEMPRANAS DE
LEG, EGP o EMTC EXISTIENDO POSIBILIDADES TERAPEUTICAS EN ES-
TA FASE. ALGUNOS PACIENTES AISLADOS CON HPP HAN MODSTRADD RE
MISION ESPONTANEA Y EXISTEN EJEMPLOS A!SLADOS DE MEJOR[A DRA
MATICA CON EL USO DE AGENTES VASODILATADORES, ESTOS AGENTES
PUEDEN MEJORAR LA FUNCIGN CARDIOVASCULAR UNICAMENTE EN LOS
PACIENTES EN QUE LA HP SE ASOCIA A UN TOND VASOMOTOR TODAVIA
‘REVERSIBLE, DE OTRA FORMA SU ADMINISTRACIGN PUEDE INCLUSO TE
NER ALTO RIESGO,

EL GASTO DEL VENTRICULO DERECHO ES BAJO EN ESTOS PA
CIENTES Y PUEDE DISMINUIR MAS SI EL VASODILATADOR REDUCE EL
RETORNO VENOSO Y LA PRESION DE LLENADO DEL VENTRICULO DERE--
CHO 0 S1 TIENE EFECTO INOTRGPICO NEGATIVO, A MENOS QUE EXIS-
TA UN AUMENTO CONSIDERABLE DEL GASTO DEL VENTRICULO DERECHO,
LA VASODILATACION SISTEMICA CAUSARA UNA CAIDA SEVERA DE LA
PRESION ARTERIAL.

LoS ESTUDIOS CON ACETILCOLINA, MOSTRARON INIClAL--
MENTE QUE PROVOCABA DISMINUCION DE LA PRESION DE LA ARTERIA

PULMONAR Y DE LA RESISTENCIA VASCULAR PULMONAR EN ALGUNOS PA
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CIENTES CON HPP; coMO LA DROGA ES DEGRADADA EN EL PULMON, -
PUEDE APLICARSE SIN EFECTO SISTEMICO, SIN EMBARGO, LA DROGA

DEBE SER APLICADA DIRECTAMENTE EN LA ARTERIA PULMONAR Y LOS

EFECTOS BENEFICOS NO SE PRESENTAN EN TODOS LOS PACIENTES,

LA prosTAcICLINA (PGI2) HA S1DO EVALUADA RECIENTE--
MENTE COMO PROBABLE VASODILATADOR PULMONAR. PERO ES POTEN=---
CIALMENTE PELIGROSA YA QUE ALGUNOS PACIENTES SUFRIERON SOLO
VASODILATACIGN SISTEMICA.

ACTUALMENTE., PARECE SER QUE LA ELECCIGN DE UN VASO-
DILATADOR DEBE SER ENTRE: AGONISTAS B2 SINTETICOS COMO PER-
BUTEROL O BLOQUEADORES DE LOS CANALES LENTOS DE CALCIO COMO
NIFEDIPINA,

DESAFORTUNADAMENTE. CUANDD LA HP Es RECONOCIDA. GE-
NERALMENTE YA EXISTE GRADO IMPORTANTE DE OCLUSIGN ESTRUCTU--
RAL AUN EN LOS PACIENTES CON LEG BAJO TRATAMIENTO MEDICO ADE
CUADO.,

Es IMPORTANTE CONSIDERAR QUE EL USO DE AGENTES VASQ
DILATADORES DEBE SER EVALUADO CON ESTUDIO HEMODINAMICO APRO-
PIADD EN ESTOS PACIENTES. COMO LC DEMDSTRARON NAVA-ZAVALA Y

COLABORADORES EN 1986(29).



P

FINALMENTE, LA ENTIDAD DE HIPERTENSION ARTERIAL PUL
MONAR EN EL LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADC AUN TIENEN UNA
GRAN CANTIDAD DE ASPECTOS QUE DEBEN DILUCIDARSE.

SERAN EN EL FUTURO INDISPENSABLES INVESTIGACION QUE I1-
DENTIFIGUE POR EJEMPLD SI ES POSIBLE LA DETECCIGN TEMPRANA
DE LA HP &n LEG, LA INFLUENCIA DEL TRATAMIENTO CON ESTEROI—-
DES EN LA INTERPRETACIGN DE ESTUDIOS HEMDDINAMICOS Y FUNCION
PULMONAR ,
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