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I. ANTECEDENTES.
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INTRODUCCION :

El Lupus Eritematoso Sistémico (LES), es el prototipo-
de enfermedad multisistémica, capaz de producir un sindro
me de seccibn modular, de una urticaria crénica o compro-
meter 6rganos tan dispares como la vejiga urinaria o la -
placenta, Ello explica el inter&s que ha suscitado en di-
versas especialidades médicas y justifica la multitud de-

publicaciones de que es objeto,

Es una enfermedad crbnica de etiologia desconocida y -
se considera esencialmente un desorden del sistema inmu -

ne (1),

Dentro de las manifestaciones clinicas durante la evo-
lucibn de la enfermedad, la frecuencia de lesiones cutd -

neas corresponden a un B0% y renales en un 67% (2),

Las manifestaciones de la piel son diversas, siendo --
las mas frecuentes el eritema malar, lesiones discoides, -
fotosensibilidad, alopecia difusa, Glceras orales y live-
do reticular: habiéndose hecho ya un estudio al respecto-
en el servicio de Dermatologia del Hospital Geperal de -~
México (2,3).

Se han descrito en la literatura correlacién entre ma-
nifestaciones cuténeas, alteraciones inmunolégicas y rena

les, Se ha reportado asociacién entre livedo reticular —-



con altos titulos de anticuerpos anticardiolipina y éstos
a su vez con alteraciones del sistema nervioso central, -

vasculitis y alteraciones renales (4,5},

Las alteraciones renales en el LES son de gran impor -

tancia para determinar el pronbstico de la enfermedad.

La biopsia renal es necesario que se realice ya que al
rededor del 25% de los pacientes con glomerulonefritis --
proliferativa difusa tienen funciétn renal normal y el uroa

nalisis no presenta alteraciones (6).

Las lesiones renales se asocian con altos titulos de -
anticuerpos antinucleares, anti- DNA e hipocomplemente --

mia (7),

Los anticuerpos anti- DNA nativo se han relacionado --
con mayor incidencia de nefropatia, hipocomplementemia y-
banda llpica, y estan en relacibn con actividad de la en-

fermedad (8).

Por otro lado los anticuerpos anti- RNP se han asoclia-
do con fenbmeno de Raynaud y baja incidencia de enferme -

dad renal y menor frecuencia de lesiones cuténeas,

Los anticuerpos anti Sm ademas de gue se consideran eg

pecificos de la enfermecad, al parecer se relacionan con-



una forma benigna de Lupus Eritematoso Sistémico (9).

Sin embargo algunos autores sugieren que pacientes con
estos anticuerpos estén expuestos a sufrir nefropatia, fe-

némeno de Raynaud y encefalitis (10),

Asimismo los anticuerpos SSA-RO se les han encontrado-
una fuerte relacibn con la dermatitis sensibilizante en -
regiébn malar, factor reumatoide y deficiencias tempranas-

del complemento.

En relacién a la epidemiologia del LES, se sabe que -~
aparece principalmente en mujeres entre un 80 y 90% de --
los casos en relacibén al hombre,entre la segunda y terce~
ra décadas de la vida, pero se menciona que es importante
un mejor estudio internacional para poder establecer las-
diferencias entre las diversas poblaciones tomando en - -
cuenta los factores ambientales, genéticos y raciales, y-
asi tener una prevalencia real de la enfermedad en las di

ferentes poblaciones (1l1),

En el servicioc de dermatologia de nuestro Hospital Ge-
neral se realiz6 un estudio epidemiolégico, donde se en -
contrbé una frecuencia de LES del 0.08% en el periocdo de -~

1977 a 1982 (12},



ASPECTOS HISTORICOS Y NOMENCLATURA :

Antes de su introduccién a la literatura médica el tér-
mino "lupus" (lobo del latin), fue usado comunmente por -~

los romanos,

Diversos autores han sugerido que Hipocrates (46-375 -
ac) incluy6 el lupus bajo el término herpes esthiomenos --

(13},

Habernos de Tours es considerado como el primero en - ~
introducir y aplicar el término lupus a una enfermedad - -
cuténea, el cual hace referencla errbnea, de que los en --
fermos con ciertas alteraciones en piel sobre todo en cara
semejaban la lesién producida por la mordedura de un lobo-

(14},

Indiscutiblemente el lupus eritematoso ha sido una en -
fermedad descrita por dermatblogos , adentrando en sus co-
nocimientos a través del tiempo y es a partir del siglo --

XIX que se estudia la enfermedad mas especifica {13),

Willan (1757-1812) extendi6 la clasificacibédn de las en-
fermedades de la piel, usando el término de herpes para --
las enfermedades vesiculosag y el de lupus para las enfer-
medades destructivas y ulcerativas de la cara, incluyendo-

al lupus vulgaris,



En 1828 Biett, utilizé el término de “eritema centrifu

go", para reportar casos de lupus eritematoso,

En 1838 Cazenave y Schedel ilustran y publican por vez

primera al lupus eritematoso discoide,

Ferdinand Von Hebra en 1846, bajo el término de 'sebo-

rrea congestiva" describi6é las placas discoides y llambé -
1a atencibn sobre el parecido de "alas de mariposa” de la

distribucién del eritema malar,

En 1851 Cazenave distingue claramente al lupus eritema

toso del lupus vulgaris,

En 1856 Hebra distingue las formas de lupus eritemato-

so localizado y extenso.

En 1872 Kaposi hace la primera descripcién de lupus -~

eritematoso sistémico, habiendole llamado diseminado,

En 1879 Hutchingon llama la atenci6tn sobre el rash ma-

lar y la presencia de fotosensibilidad,

El concepto de lupus eritematoso como una enfermedad -
sistémica aparecit precisamente a partir de Kaposi en - =
1872 , donde hace descripciones de la enfermedad con sin-

tomas acompafiantes e involucro a otros érganos,



En 1877 Newman, describit los cambios histolégicos cu-
taneos del lupus discoide y utilizé6 por vez primera el --

concepto de "necrosis fibrinoide".

Payne en 1894 sugiere que disturbios vasculares causan
hiperemia en el lupus eritematoso, habiendo utilizado la-

quinina en su tratamiento,

Entre 1895 y 1504 William Osler public6é 29 casos de lo
que fue llamado el grupo "eritema de enfermedades”, de lo
que analizado retrospectivamente sus pacientes tuvieron -~
enfermedades diferentes al lupus eritematoso, y quizd su-
mayor contribuci6n fue el nostrar que las enfermedades --
cutaneas podian egtar acompafiadas por una gran variedad -

de manifestaciones sistémicas {13),

En 1904 Jadassohn publica y discute ambos LED y LES e-
incluye los hallazgos clinicos, anatomia patolégica,etio-
logia, patogénesis, pron6stico y tratamiento. Asimismo se
refiere a la frecuencia de sintomas generales, afeccibn -

articular, membranas mucosas, serosas y rinbén.

En 1923 Libman y Sacks describieron la llamada “"endo -

carditis verrugosa" del LES,

En 1928 Klinge y Chvostec sugirieron que el LES se tra
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taba de un fenémeno de hipersensibilidad,

En 1935 Baer y Cols describieron las lesiones en "asa-

de alambre" del glomérulo,

En 1937, Feil propuso el término de sistémico (syste -
mic) para suplir el de diseminado, el cual se refiere a -
la forma cuténea de LE que afecta a otros segmentos corpg

rales ademés de la cara (15),

El término sistémico esta aceptado universalmente, sin
embargo el problema surge en la traduccibn, ya que en cas
tellano el término no es correcto y la palabra "“generali-

zado" no es aceptada por todos (16),

Ginzler y Fox en 1940, describieron los cuerpos hema -
toxilinicos y ganglios linfaticos, rifiones y bazo, previa

mente descritos por Gross en corazbn.

En 1942 Klemperer, Pollack y Baerh proponen el término
de enfermedad difusa de la col&gena para agrupar enferme-
dades que presentaban como hecho comiin degeneracibn fibri
noide de las fibras colégenas, En la actualidad ha sido -
substituido por el nombre m&s preciso de "enfermedades di

fusas del tejido conjuntivo" (2),

Las aportaciones més recientes sobre el LES han sido en



relacién a la inmunologia y la terapéutica'

En 1948 Hargraves, Richmond y Morton descubrieron el-

fenbmeno LE,

Hench en 1949, demuestra los efectos benéficos de la-

hidrocortisona en LES,

Burnet postulé la teoria del mecanismo inmune de se -~
lecci6bn clonal y Haserick hizo el descubrimiento del fag

tor LE.

Dameshek en 1958 llamd al LES como un " complejo de -

sorden autoinmune”.

Bielschowsky y cols, en 1959, describen el modelo del
LES en el ratén hibrico de Nueva Zelanda (NZB-N2ZW), que-

semeja mucho a la enfermedad humana.

En 1963 Burham y cols, describieron el depbsito de ip
munoglobulinas en la zona de la membrama basal epidérmi-

ca (17),

Como es de notarse han sido en las Gltimas décadas --
cuando el estudio fisiopatogénico y destacando los cono-
cimientos sobre inmunologia han permitido una mejor cla-
sificacibn y comprensibn de los eventos que se presentan

en la enfermedad,



CLASIFICACION:

El lupus eritematoso clasicamente se divide en lupus -

eritematoso discoide y lupus eritematoso sistémico.

Puede clasificarse también de la siguiente manera:

1.- LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO:
A) Con lesiones cuténeas.

B) Sin lesiones cutaneas.

2,~ LUPUS ERITEMATOSO CUTANEC SIN ENFERMEDAD SISTEMICA,

3.~ CATEGORIAS ESPECIALES:
A) Lupus eritematoso inducido por drogas
B} Sindromes de sobreposici6n
C) Lupus eritematoso neonatal
(18).
CLASIFICACION DE LAS LESIONES MUCOCUTANEAS DEL LUPUS ERI-

TEMATOSO:

I.~ Lupus eritematoso con patrbn histolégico especifico,
A,- Lupus eritematoso cut&neo crénico,
1,- Lunus eritematoso discoide licalizado y disemina-
do.
2,~ LE hipertr6fico y verrugoso

3.- LE palmar y plantar
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LED oral,

Lupus eritematoso cutfneo subagudo.
Anular

Papuloescamoso

LE NEONATAL

LE like deficiente de C2

Lupus eritematoso cutineo agudo
Eritema malar

Dermatitis por fotosensibilidad
Eritema generalizado

Lupus eritematoso buloso.

1I,-LESIONES MUCOCUTANEAS NO ESPECIFICAS:

A, -

Paniculitis en LE (puede también ser clasificado-
como lupus eritematoso cutlneo crénico).

Lesiones urticariales

Vasculitis

Livedo reticularis

Erosiones orales

Alopecia no cicatrizal

PROBLEMAS MUCOCUTANEOS ESPECIALES:

1.- Infiltraci6bn mucinosa

2.~ Porfirias



3.- Liquen plano

4,- Psoriasis

5.- Sx. de Sjogren

6.~ Carcinoma de células escamosas,

(19).
Existen trabajos (3), donde se hace é&nfasis en la cla

sificaci6bn del lupus eritematoso cut@neo y descripcién de
las diversas lesjones cutineas que se presentan en el -~ -

mismo,

LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO:

Se considera una enfermedad autoinmune, muy heterogé-
nea de curso variable, con cambios patologicos en el teji
do conectivo y sistema vascular asociado a alteraciones -

inmunolégicas,

Siendo de acuerdo a diversas series, las manifestacio
nes articulares, cut&neas y renales las mas frecuentes de

la enfermedad,

EPIDEMIOLOGIA:

INCIDENCIA;

El LES aparece con mayor frecuencia en mujeres, par -

ticularmente en adolescentes y adultas jbvenes entre la -
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segunda y tercera décadas de la vida, en quienes la enfer-

medad aparece ocho veces mas que en los varones,

Existen estudios retrospectivos como el del Kaiser per-
manent Health Plan de San Francisco, del periodo de 1965 -
1973, revel6 una incidencia anual de 7.6 casos por - -~ = =
100 000 Hab,, datos similares a 6.4 casos x 100 000 Hab,, -

informados en Rochester, Minesota (20,21),

PREVALENCIA:

La prevalencia de la enfermedad es variable, pero se -~
menciona que la tasa de prevalencia para las mujeres en ~-

edades comprendidas entre 15 y 65 aflos es de 1 x 700,

RAZA:

La enfermedad se presenta en personas de todas las ra -
zas, en Estados Unidos, la tasa de prevalencia de las muje
res negras es casl tres veces mayor que en las mujeres - ~

blancas.

INCIDENCIA FAMILIAR:

Puede haber casos familiares de LES en un 5~-10%, Los -~
pacientes consanguineos de los que tienen LES, presentan -
mayor incidencia de LES , Artritis reumatoide, fiebre rcu-
matica, periarteritis nudosa, dermatomiositis y poiquilo -

dermia atrbtics vascular (2},
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ETIOPATOGENIA:

La idea m&s admitida es que el LES es un trastorno de
la inmunoregulacién de etiologia desconocida, con una ~ -
fuerte base genética, una influencia hormonal y unoc o va-

rios condicionantes exbgenos (22).

TRASTORNOS DE LA INMUNOREGULACION:

En el LES existe una hiperactividad de los linfocitos
B, evidenciada por una hipergamaglobulinemia y por la pre
sencia de anticuerpos frente a mbltiples antigenos, in --

cluyendo antigenos propios,

Lo anterior podria explicarse por alguno de los si --

guientes mecanismos:

1,- Un trastorno intrinseco de los linfocitos B, re =
sultando de una hiperactividad primaria y permanente de -
éatas células, independiente de la influencia reguladora-
de los linfocitos T, Esta teoria se apoya en los datos ha
llados en el lupus experimental de los ratones de Nueva -
Zelanda negros (NZB), blancos (N2ZW) y en sus descendien -
tes hibridos (N2B/NZW), los cuales presentan csponténea -
mente anemia hemolitica, glomerulonefritis, insuficiencia

renal, anticuerpos antinucleares y anti DNA positivos y -
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Yy cuyos linfocitos B producen independientemente de la in-
fluencia reqguladora de los linfocitos T, grandes cantida -

des de inmunoglobulinas,

2.~ Una disminucién de la funcibn T supresora dejaria-
a las células B fuera del control T vy en una situacidn de-
hiperactividad por falta de "freno", El comportamlento ang
malo de la poblacibén T supresora podria deberse a una in -
capacidad para segregar interleucina 2, una linfocina que-

media algunas de las funciones T (23),

3.~ Una teoria conciliadora entre las anteriores postu
la que un trastorno de los linfocitos B hace que éstos sin
teticen anticuerpos linfocitotdxicos, dirigidos contra la-
poblacién T supresora, perpetuéndose el circulo vicioso hi

peractividad B disminucibn de la supresién,

Sea cual sea la via a través de la cual se producen --
los hechos, se¢ llegaria a una situacibn de plétora de anti
cuerpos que, con sus correspondientes antigenos, formarian
complejos inmunes, que ligados a las membranas celulares, ~
como ocurre en la hemblisis, o depositados en los tejldos,
como en la glomerulonefritis y con el concurso del comple-
mento, originarfian las manifestaciones propias de una en -

fermedad por complejos inmunes,



TRASTORNO GENETICO:

El meijor argumento a favor de que el LES tiene una ba
se genética lo aportaron Block y cols. (24), al revisar -
63 casos de LES un paciente con un hermano gemelo univitg
lino y encontrar que 40 de los 63 hermanos tanbién pade -~

cian LES,

Recientemente también se ha demostrado asociacibén en-

tre LES y HLA Al, BS, BS, DR2, DR3,

Otro argumento a favor es sobre la observacién de que
los déficit congénitos de los factores de la via clésica-
del complemento Clqg, Clr, Cls, C2 y C4, todos de clara ba
se genética se manifiestan con frecuencia por sindromes -
lGpicos; ello es especialmente cierto en el déficit de --
C2, un tercio de cuyos pacientes sufren LES y que se aso-
cia a los antigenos HLA AlQ, A25 y Bl18 (25), También - -~
existen las observaciones que apoyan la hipbtesis de que-
muchos pacientes con LES pueden ser portadores de un dé -

ficit completo o parcial de algfn factor del complemento,

INFLUENCIA HORMONAL:

La neta incidencia femenina de esta enfermedad, su in

frecuente presentacién en nifias antes de la menarguia, su



desaparicibn después de la menopausia y los brotes de ac-
tividad en ::relacifn con el puerperio o la administra --
ci6én de contraceptivos orales, junto con la demostracién-
experimental de que los estrbgenos aceleran la apariciébn-
de nefritis en los ratones NZB, mientras que los andrbge-
nos la previenen, confirman la idea de que las hormonas -
sexuales desempefian un papel en el Lupus Eritematoso Sis-

témico (26),

FACTORES AMBIENTALES:

Los m&s estudiados han sido la infecci6n viral, la ra

diacién ultravioleta (UV) y ciertoa f&rmacos,

Lo primero se apoya en lo observado en ratones NZB/ -
NZW, en cuyos tejidos abunda el virus tipo C un oncornavi
rus conh una transcriptasa inversa, En tejidos y en linfo-
citos humanos, se han identificado antigenos que podrian-
relacionarse con eatos virus, Ademis la existencia en ol-
LES de anticuerpos frente a combinaciones (hibridos de ~--
DNA y RNA, es un dato que apoya la infecci6bn por virus C-
si se tiene en cuenta que estos hibridos se forman en el-
ciclo replicativo de los virus RNA con transcriptasa in -

versa (12).



El fen6meno de la fotosensibilidad ha dado pie a que se
le atribuya a la radiaci®én UV un papel etiolégico en el LES
habiéndose postulado que dicha relacién puede alterar la eg
tructura normal del DNA convirtiéndolo en inmunégeno y pro-
vocando anticuerpos anti DNA, $in embargo la opinibn més ge
neral es que la luz UV actla més como un factor desencade -

nante que como un auténtico agente causal (27},

Diversos f&rmacos de los gue las aminas aromaticas hi -
dralacina y procainamida han sido las m&s frecuentes impli-
cadas, son capaces de inducir en algunos individvos un sin -
drome 1Gpico, reversible tras la suspensibn del fArmaco,Esta
susceptibilidad est& ligada al fenotipo acetilador, habiéndo
se demostrado que la mayoria de estos lupus inducidos recae-
en individuos acetiladores lentos, Si el fArmaco en estos ca
808 act(la como un adyuvante o si altera determinadas macromg
léculas convirtiéndolas en inmunbgenos, es algo no bien acla

rado aln,
MANIFESTACIONES CLINICAS:

No hay un patrdn que caracterice las manifestaciones --
clinicas cuando comienza el LES, ni coherencia en la evolu --
cibn de la enfermedad, Al principio puede haber sélo un brga-
no.afectado o varios sistemas orgénicos simult&neamente com -

prometidos
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SINTOMAS GENERALES:

Sintomas constitucionales como fiebre, debilidad, fa-
tiga o pérdida de peso pueden ser las primeras manifesta-

ciones de la enfermedad y que en general son incidiosos,

En el momento del diagn6stico hay fatiga importante -
en 75% de los pacientes, pérdida de peso en 63% y fiebre-
en 83% (28), Durante la evoluci6n de la enfermedad estos-
sintomas generales pueden reaparecer a medida que la en -
fermedad se reactiva y desaparecen durante los periodos -
de remisién, Es de destacar que la fiebre en los paclen -
tes con diagnébstico de LES debe sugerir 1a presencia de -

una infeccién,

MANIFESTACIONES ARTICULARES Y PARARTICULARES:

La afeccibn articular es la manifestaciédn més comGn -

en LES se presenta alrededor del 90% de los pacientes{29}

El dolor © la hinchazén de las articulaciones puede -
preceder durante varios afos a la aparicién de las mani -

festaciones multisistémicas,

En 75% de los pacientes con LES se encuentra, en el -
momento del diagnbstico, artritis acompaiiada de dolor a -

la movilizacibn o a la presiébn articular, o derrame, En -
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algunos pacientes, la artritis aparece tardiamente durante
el curso de la enfermedad. En otros hay dolor articular --

sin manifestaciones objetivas de artritis.

Las articulaciones ms comGnmente comprometidas son - -
las articulaciones interfal&ngicas proximales, rodillas,co

dos y articulaciones metacarpofaléangicas.

La afeccién articular es bastante simétrica, Aproxima -
damente en el 50% de los pacientes hay rigidéz articular -

matutina.

La radiologlia no muestra alteraciones a diferencia de -
la artritis reumatoide, En 7% de los pacientes con LES se-
encuentran notdulos reumatoides histologicamente similaree-

a los de la artritis reumatoide,

En un 8% de los pacientes hay tenosinovitis, se han re-
portado casos de la rotura de tendones de Aquiles y rotu -

liano (21).

La necrosis aséptica (osteonecrosis) se observa en - --
5-8% de los pacientes con LES tratado, durante, al menos -
5 afios, La articulacién de la cadera es més frecuentemente
afectada, Se relaciona principalmente con la corticoterapia
sin descartar que en su patogenia influyan también fenbme -

nos de isquemia 6sea consecutivos a vasculitis (22,28),
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Aproximadamente 25% de los pacientes con LES sufren -
mialgias a veces puede presentarse miositis, en especial-
de los mbsculos proximales, En los pacientes con LES no -
tratado se ha informado polimiositis verdadera con eviden
cia de debilidad muscular, cambios tipicos electromiogré-

ficos, miopatia vascular y necrosis,

MANIFESTACIONES CUTANEAS MUCOSAS:

Se observa en 85% de los pacientes, ocupando el segup
do lugar en frecuencia de aparicibn en el LES, y en un ~-
25% es el signo inicial {1). Ya se hizo referencia a las-
alteraciones mucocutineas en la clasificaci6bn de lupus -~
eritematoso, asimismo se mencionan ampliamente en el tra-~

bajo de tesis de Blancas (3),

El eritema malar en "Alas de Mariposa” o vespertilio,
presente hasta en el 75% de los casos, se caracteriza por
un eritema . macunlar o maculopapular confluente, con edema
o sin €l en el &rea malar y puente nasal, respetando tipi
camente el surco nasolabial, Esta lesién es de inilcio - -
brusco y suele coincidir con los Wrotes de la enfermedad-

o con una exposicién al sol,

Aproximadamente en 15% de los pacientes, se encuentran

lesiones de lupus discoide crénico; estas lesiones puaden-
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preceder al desarrollo de la enfermedad multisistémica,es-
tar presenteg en el momento del diagnéstico o aparecer de-
manera tardia durante el curso de la enfermedad, Tipicamep
te esth integrado por placas bien delimitadas, eritematos-
camosas con hiperqueratosis folicular, atrofia y telangec-
tasias, localizadas especialmente en cabeza o cuello, que~
persisten durante meses o aillos y que dejan al curar zonas-

de despigmentacitn, atrofia y cicatrizacién.

Estas mismas lesiones, cuande son mGltiples y se loca-
lizan m&s alld de cabeza y cuello, se denomina LE discoide
diseminado, El LED puede ser una enfermedad exclusivamente
cutinea pero se ha calculado que puede virar a lupus erite

matoso Bistémico un 5% de los casos{22,28),

La fotosensibilidad se observa en el 30-60% de los pa-
cientes con LES y es debida a exposicién a la radiacién --

UV solar o de la luz artificial,

Mas o menos en la mitad de los pacientes se presentan-
ilceras en la mucosa de las porciones blanda y dura del pa
ladar, estas son importantes indicadores de la actividad -
sistémica, En el tabique nasal se pueden observar ulcera -

ciones similares,

La alopecia difusa se presenta aproximadamente en 67%-



de los pacientes con LES durante los periodos de actividad

sistémica.

La reposicién del cabello se hace completa en los perio
dos de remisién debido a que no se presenta cicatrizaci6n-
de los foliculos pilosos. Puede haber alopecia cicatrizal-

pero ésta es poco frecuente, -

Las lesiones de vasculitis cutlnea se presentan funda-
mentalmente en los pulpejos de los dedos y pueden evolucig

nar a necrosis.

Aproximadamente en 10% de los pacientes se observa eri
tema periungueal, otro signo de vasculitis son hemorragias

en forma de astillas.

El livedo reticularis es muy comGn en los pacientes --

con LES activo, y pueden anteceder a la gangrena (21]28)

Algunos pacientes presentan fGlceras en las plernas so-
bre los maleolos, lesiones bulosas, edema periorbital, ur-
ticaria, equimosis, petequias y cambios distr6ficos de las

ufas (21,28},

Otras manifestaciones que pueden aparecer en LES son -
la paniculitis (lupus profundo), eritema polimorfo (conoci

do como Sindrome de Rowell), esclerosis, fenbtmeno de Ray -
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naud y plrpura vascular (3).

ALTERACIONES RENALES:

Alrededor del 50#% de los pacientes tienen manifestacig
nes clinicas y-o analiticas de compromiso renal y practica
mente todos tienen lesiones histolégicas en el riiibn, si -
se investigan con inmunofluorescencia y microscopia elec -

trbnica,

La complicaci6ébn renal suele comenzar de manera tempra-
na durante el curso de la enfermedad y sus manifestacio --
nes son hematuria microscbpica, proteinuria y cilindruria-
con cilindros eritrocitarios, La proteinuria se presenta -
por lo menos en la mitad de los pacientes en el momento -~
del diagnfstico, la hematuria en un tercio y los cilindros

en una cuarta parte de los pacientes (I1,28),

Ha sido dificil una clasificacibn universal de la ne -
fropatia lOpica, la m8s utilizada es la propuesta por la -
Organizacitn Mundial de la Salud (30}, la cual se basa en-
datos de microscopia 6ptica, electrbnica e inmunofluores -
cencia y afin admitiendo que, en general, la correlacibn --
clinicopatolbgica es pobre, existe un cierto paralelismo -
entre cada forma histolégica y sus manifestaciones clini -

cas y evolutivas,
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La lesi6n mas benigna de nefritis lOpica es la de cam-
bios mesangiales minimos, probablemente presente en la ma-
yoria 6 en la totalidad de los pacientes lfipicos, pero es-

ta lesidbn no tiene una morbilidad significativa,

La forma focal proleferativa de la lesién renal tam -
bién es benigna y con frecuencia se resuelve, La glomeru-
lonefritis membranosa se acompafia de manera caracteristi-
ca de uno o todos los elementos que constituyen el sindro
me nefrdtico, Las remisiones son comunes, de la misma ma-
nera que las recaidas, y puede desarrollarse una insufi -

ciencia renal lentamente progresiva,

La nefritis proliferativa difusa constituye la forma-
mas grave de la afeccibébn renal, y con frecuencia estd aso
ciada con algOn grado de insuficiencia renal e hiperten -

sién,

Existen controversias en relaci6n a la toma de biop -
sia renal en pacientes con LES, pero algunos investigado-
res han observado cambios de glomerulonefritis sin evidepn
cia clinica de daio renal, por lo que recomiendan y ha --
servido de argumento para que tcdos los pacientes con LES
se les realice biopsia renal como guia de pronbstico y --

tratamiento (31), Se hace nmenci6tn ademds de la importan -
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cia de los criterios histolbgicos de actividad y cronicidad
en dafio renal, ya que de ello dependerd la terapéutica y el
pronbstico en la nefritis lfipica, sobre todo en la de tipo-

proliferativo (32},

Hay referencia en la literatura de casos de trancicibn-
de un tipo histolbgico a otro, ejemplo de nefritis membrang
8a a mesangial y esto ha sido atribujdo a tratamiento este-
roideo o inmunosupresores, de la forma membranosa a prolife

rativa severa es excepcional (31).

Es importante mencionar que la nefritis lGpica se com -
porta mas agresiva en pacientes masculinos que en femeni --

nos (33),

Las lesiones renales estin mediadas por complejos inmu-
nes discutiendose si se forman in Bitu o son atrapados en -

el glomérulo desde la clrculacitn (31},

Se ha descrito también una llamada “cistitis ltpica",ca
racterizada por sintomatologia miccional en ausencia de in-
feccibn urinaria y en la que se demuestra radiol6gicamente-

una vejiga pequefia y de paredes gruesas {22},
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TABLA I HALLAZGOS PATOLOGICOS EN LA NEFRITIS LUPICA,

MICROSC,DE LUZ M, ELECTRONICA IF MANIF,CLINICAS
Ensanchamiento o Depbsitos mesangiales | Tincién de | Sin anormalida -
Nefritis hipercelularidad densos. IgG, C3 y |des o solamente-
Lapica mesangial leve o en ocasio- { proteinuria
Mesangial ausente, nes de IGA |y hematuria mi -
e IGM en -~ | nimas,
regiones -
mesangia -
les,
Nefritis Prolif, segmen - Depbsitos densos mesap! Depbsitos Proteinuria y he
prolif, taria de los pe giales,subepiteliales | granulares | maturia,
focal nachos :glomeru subendoteliales y en - de 1gG y =~
lares,Algltn gra la membrana basal C3 en re -
do de esclerosis giones mesan
glomerular en - --giales y
sanchamiento mesap paredes ca
-~~gial, pequefas~ pilares --
medias lunas epi glomerula-
teliales res,
Engrosamiento Depbsitos densos sub- | 1gG,C3 y Proteinuria, Sx -
N, L, uniforme de laa epiteliales y mesangid en ocasio o nefrético
Membranos asas capilares les, nes IgM en | En ocasiones he
periféricas en depbsitos | maturia e hiper
el glomérulo, granulares | tensibn,
Prolif.y escle- finos que-
rosis moderada recubren -
de las cé&l,me -~ las paredeg
sPrngiales,Ausen vasculares,|
cia de medias -~
lunas,
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MANIF.CLINICAS,

MEFRITIS
Prolif,
Difusa

Cambios prolif.que
afectan a la mayo-
ria de todos los -
glomérulos,

Medias lunas epite
liales o esclero -
Bis,

Posible vasculitis
necrosante,

Depbsitos densos
externos,

Tincibn
granular di-~
fusa para -~
196, IgM y -
c3,

Proteinuria, hema -
turia, insuficien-
cia renal:con fre-
cuencia sindrome -
nefrético, hiperten|
sién,

Ref, (29),



MANIFESTACIONES DEL SISTEMA NERVIOSO,

En alrededor de la mitad de los pacientes se presenta-
cierto grado de afeccibén del sistema nervioso (34), lo -~
que ocasiona con frecuencia una variedad de cambios psico

légicos,

Los mecanismos patogénicos implicados en estas manifes
taciones son: a) vasculitis , posiblemente operativa en -
las neuropatias, b) pérdida de la integridad funcional de
la barrera hematoencef&lica, como consecuencia del depbsi
to de complejos inmunes en los plexos coroideos, estructu
ras antigénicas y funcionalmente semejantes al glomérulo-
renal y ¢) anticuerpos antineuronales y/o linfocitoté6xi -
cos con reactividad cruzada contra elementos del sistema-
nervioso, mecanismo éste, quizad responsable de la mieli -

tis transversa (22).

Es com@in 12 aparicibn de depresiones reactivas, las --
crisis convulsivas se presentan en el 15-20% de los pa =--
cientes, con frecuencia son generalizadas, pero se han -~

descrito casos con crisis parciales,

Las paralisis de pares craneales se presentan de mane-
ra aislada, especialmente en el caso de la ptosis, o aso-

ciadas a otras oftalmoplejias o con neuropatias periféri-
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cas, Son frecuentes los trastornos visuales relacionados-

con alteraciones de la retina,

El pseudotumor cerebral puede ser una manifestacibn-

de LES o una complicacibn de la corticoterapia,

La mielitis transversa se d4 en menos del 4% de los-
casos y provoca un cuadro de seccibn medular con paraple-
jia, nivel sensorial e incontinencia de esfinteres, Pue -

den observarse cuadros de meningitis aséptica,

Existe una forma de cefalea migrafiosa caracteristica

del LES, atribuida a vasculitis intracraneal,

Puede presentarse una psicosis funcional con altera-
ciones afectivas y del pensamiento, pero son m&s comunes-
las manifestacliones que sugieren la presencia de una psi-
cosls organica, Estas (1ltimas incluyen deterioro de la ca
pacidad intelectual, pérdida de la memoria y desorienta -

cibn,

La psicosis puede ser una manifestaci6bn del trata --
miento con corticoesteroides, aunque est& bien estableci-
do que los problemas psicolbgicos con frecuencia son una-
manifestacibn de la misma enfermedad, Las manifestaciones

del sistema nervioso central son tipicamente pasajeras,
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El ex&men reurolégico revela pocos cambios no detec -
tados a la exploracibn fisica, La puncidn lumbar puede ser
normal o mostrar elevacibébn de los niveles de proteinas y ~

pleocitosis leve .

Los electroencefalogramas son ocasionalmente anorma -

les, la gamagrafiasuele ser normal,

El aumento aparente en la frecuencia de infecciones -
en el SNC parece estar relacionado con ¢l tratamiento a ba
se de corticosteroides y medicamentos citotbxicos (34), -
Se ha dicho que la afeccibn a nivel del SNC indica un pro-
nostico , peroc en un estudio a gran escala se encontrd gque
la supervivencia a los 5~ y 10 afos era de 94 y 93% reapec
tivamente, después de demostrar la afeccibn en el SNC{35},

En un estudio reciente se encontré una relaci6tn nota-
ble entre la psicosis lGpica y la proteina antirribosomal-

P (36).
MANIFESTACIONES CARDIOVASCULARES:

La pericarditis es la manifestacién cardiaca mia fre~
cuente, presentindose en el 20~40 % de loa casos, Se ca -~
racteriza por dolor retroesternaly disnea, No siempre ems -

posible detectar roce. La ecocardiografia mueatra engrosa-~
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miento pericadrdico o inclusive derrame de escasa cuantia.
La pericarditis est8 mediada por complejos inmunes y en -
el liquido pericardicoc hay niveles bajos de glucosa y de~

complemento, y ocasionalmente se detectan autoanticuerpos,

La miocarditis clinicamente detectable es infrecuen-
te, siendo més comGn como causa de disfuncibébn miocérdica-
la enfermedad coronaria en general de tipo artericesclerd
tico en probable relaci6n con la administracibn de corti-

coides, o mis rara vez por vasculitis,

La endocarditis de Libman-Sacks fue frecuente en la-
era preesteroidea y no tiene otra trascendencia clinica -
que la de poder ser asiento de una endocarditis bacteria-

na (22).

Es posible encontrar alteraciones electrocardiogri =
ficas pasajeras debidas a isquemia mioc&rdica, en estos -
pacientes puede haber taguicardia persistente, Las lesio-

nes valvulares habitualmente son asintomaticas,

La hipertensi6n pulmonar es una complicaci6tn del mal
pronbstico en el lupus eritematoso sistémico, de patoge ~

nia desconocida,

Los episodios de trombosis venosa o arterial se rela
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cionan paradéjicamente con la presencia de un anticoagu -

lante circulante (22).

El tamponade cardiaco es raro y ocurre en menos del-

4% de pacientes con efusi6n pericérdica (37).

MANIFESTACIONES PLEUROPULMONARES:

Se presentan en el 50-70% de los casos, siendo la --

mas frecuente la pleuritis con derrame o sin &1,

Son comunes las alteraciones de la funcién pulmenar,
atin en los pacientes asintomaticos, Los ex8menes comple —
mentarios demuestran una combinaci6n de restriccién pul -

monar, obstrucci6n vascular y de las vias aéreas,

La neumonitis lGpica aguda aparece en menos del 5% -
de los pacientes y se caracteriza por disnea, fiebre,tos~
no productiva, estertores e infiltrados de predominio ba-

sal,

La neumonitis lGpica crbnica es mis rara y se carac-
teriza por un infiltrado reticulonodular difuso, es indig

tinguible de la fibrosis pulmonar idiop&tica (21,28).

La hemorragia pulmonar masiva puede conatituir una -

amenaza para la vida del enfermo: La patofisiologia de -



- 33 -

la neumonitis lGpica aguda con o sin hemorragia pulmonar-

es controversial. La vasculitis ha sido documentada solo-

en raros casos (38).

Se ha reportado que la tromboflebitis periférica au-

menta el riesgo de embolismo pulmonar.

Los estudios de la musculatura diafragmatica han evi
denciado una disfuncién de la misma que produce un aspec-
to radiolégico muy tipico, consistente en elevacién del -
diafragma con pérdida de voltmen y atelectasias basales--

paradiafragmaticas,

MANIFESTACIONES HEMATOLOGICAS:

Tanto las tres series de la sangre como la propia -~
coagulacibn pueden presentar alteraciones en el curso del
lupus eritematoso sistémico, Una anemia propia de los - -
trastornos crénicos se presenta en un 50% de los pacientes

con enfermedad activa,

La anemia hemolitica producida por anticuerpos detec-
tables por prueba de Coombs directa se observa en el 10% -

de los pacientes,

La leucopenia y linfopenia son frecuentes, posible -
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mente mediadas por anticuerpos y que se correlaciona bien
con las exacerbaciones de la enfermedad., Se han demostra-~
do defectos funcionales de los neutr6filos, que explican-

la incidencia aumentada de infecciones en estos pacientes,

Una trombocitopenia intensa aparece en el 5% de los-
pacientes aunque no siempre es posible demostrar anticuer

pos antiplaquetarios,

Las adenopatias son frecuentes en el LES y en algu -
nos casos son el dato mas llamativo, remedando un proceso
linfoproliferativo, En un 10% de los casos se observa es~
plenomegalia y en ella se encuentra la tipica fibrosis --

concéntrica periarterial en "hojas de cebolla (22),

MANIFESTACIONES DIGESTIVAS:

En un 25-33% de los pacientes se encuentra hepatome-
galia, mas frecuentes son las elevaciones leves y reversi
bles de las transaminasas cocincidiendo con las exacerba -

ciones del LES,

La hepatitis crbnica activa es una enfermedad que por
afectar frecuentemente a mujeres jovenes y acompaflarse de
fenbmeno LE y anticuerpos antinucleares positivos, se de-

nominé en otra &poca hepatitis lupoide (22).
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Aunque en las grandes series de LES se encuentran al
gunos casos con esta hepatopatia, la asociacibn no es lo-
suficientemente frecuente como para dejar de considerarla

casual,

La pancreatitis aguda se ha descrito hasta en un 8%~
de los casos de LES, a veces relacionada con la adminis--
tracibn de corticoides o azatioprina, pero en general co-

mo una manifestacibn lGpica mas.

Pueden observarse cuadros de dolor abdominal difuso,
distensibn abdominal o defensa, imputables a vasculitis -
mesentérica que exigen una vigilancia estrecha por la po-
sibilidad de progresar a perforaciones intestinales o a -
cuadros peritonitis "aséptica" o que secundariamente se -

sobreinfectan (22).

PRESENTACIONES ESPECIALES DE LES:

LUPUS NEONATAL:

Se caracteriza por lesiones cuténeas de tipo discoi-
de subagudo, que se presentan entre el momento del naci -
miento y las 12 semanas de edad, con blogqueo cardiaco con
génito asociado o sin &1, Su incidencia es baja y afecta-

exclusivamente a hijos de mujeres con LES o Sindrome de -
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Sjogren gue tienen anticuerpos anti-Ro y/o anti-La; se rg
laciona con el paso a traves de la placenta de estos anti
cuerpos, que de hecho se detectan también en el suero del
nifio, desapareciendo de &1 a la vez gue lo hacen las le ~
siones cut&neas, cosa que ocurre alrededor de los 6 me --

ses de edad (22),
LES EN NINOS:

El lupus eritematoso sistémico se puede presentar --
en cualquier edad, pero no es frecuente en la infancia y-

ia vejez.

Cuando se presenta en nifios, clinicamente, la evolu-
cibn y la terapéutica son semejantes que en la forma del-

adulto,

Sin embargo, en una serie de pacientes (39}, 30% - -
presentaban involucro al SNC y 87% enfermedad renal de la
cual el 35% correspondia a nefritis proliferativa difusa,
Es sabido también que en los nifos del sexo masculino la-

enfermedad renal del LES se comporta mis agresiva {33},

LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO EN EL EMBARAZO:

Existen estudios que concluyen que durante el embara
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zo pueden ocurrir exacerbaciones y remisiones del LES,

En las dos series mas recientes, las exacerbaciones-
fueron m&s frecuentes en-el primer trimestre y en el pos-

parto (40),

Los pacientes tienen mayor riesgo de parto prematuro,

muerte fetal y mortalidad perinatal,

La muerte fetal puede ser debida al depbsito de com-
plejos inmunes en la membrana basal del trofoblasto y el-
paso transplacentario de anticuerpo anti-Ro & de anticua-

gulantes lGpico,

Es importante mencionar que la nefritis lapica o la-
hipertensitn en la paclente embarazada, pueden comprome -
ter la integridad de la unidad uteroplacentaria, por lo -
que los problemas parecen estar incrementados en pacien -

tes con nefritis lGpica,

Los esteroides no parecen provocar detencién del cre
cimiento ni malformaciones fetales, sin embargo las altas
dosis de esteroides durante el embarazo temprano pueden -

provocar paladar hendido, (2)

El tratamiento con esteroides a dosis que controlen~

la enfermedad, deben usarse todo el embarazo, Los antipa-
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ladicos y los citotbxicos no son recomendados.

LES INDUCIDO O RELACIONADO A DROGAS:

Se ha inculpado a diversos farmacos de causar un sin
drome lGpico, reversible tras su interrupcibn, y denomina
do lupus inducido o lupus like, pero solo en el caso de -
las aminas aromiticas hidralacina y procainamida y con me
nor frecuencia de la isoniacida; esto ha sido irrefutable
mente demostrado, aungue otros muchos pueden inducir ais-
ladamente positividad de anticuerpos antinucleares., El me

canismo por lo que esto ocurre es desconocido,

La hidralacina produce AAN en el 25-50% y manifesta-
ciones clinicas de lupus en el 10% de los pacientes que -
reciben 400 mg/dia o una dosis total acumulada de 100 g; -
incide casi exclusivamente en individuos acetiladores len
tos y especialmente en mujeres HLA-DR4, La procainamida -
provoca AAN en un 50-75% de sus consumidores y manifesta-

ciones ltpicas hasta en un 20% de los mismos,(22),

La ‘isoniacida d& lugar a AAN en un 20% de los casos

y rara vez lupus (22},

Las manifestaciones son semejantes a las del LES es-

ponténeo, pero se diferencian por ser reversibles, menos-
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extensas y por la ausencia de manifestaciones renales y -
neurolégicas y de lesiones cuténeas especificas, la prue-
ba de la banda lfipica suele ser negativa y en el 50% de -
los casos hay pleuropericarditis; el patrbn de AAN es ho-
mogéneo, el fenbmeno LE es frecuentemente positivo mien -
tras que no se detectan anticuerpos anti-DNA ni consumo -~
de complemento., Las manifestaciones ceden tras dias o se-

manas de la suspensi6n del medicamento.
ALTERACIONES DE LABORATORIO Y SEROLOGICAS:

En muchos pacientes con LES se presenta anemia, y -~
por lo general es leve, normocitica y normocrbmica, No es
frecuente la anemia hemolitica grave, La leucopenia se ep

cuentra hasta en la mitad de los pacientes,
Es frecuente la trombocitopenia con o sin plrpura,

La elevacién de la velocidad de sedimentacién ocurre
.
en el curso de la enfermedad hasta en un 90% de los pa -~

cientes,

Los niveles de albUmina sérica son bajos, especial -
mente en pacientes con sindrome nefrético, Los niveles de

gamaglobulina con frecuencia estén elevados,

En m&s de la mitad de los pacientes se presenta dis-



-0

funcibén renal, Si la afeccibén renal =s leve, puede haber-
s6lo ligera disminucién de la capacidad de concentracién,
escasos eritrocitos y/o leucocitos en la orina y escasa-
proteinuria, Si la afeccibn es mayor puede haber hematu -
ria, piuria, cilindruria, proteinuria y disminuci6n de la

tasa de filtraci6tn glomerular,

El VDRL falso positivo puede observarse en el 15% de
los pacientes, sobre todo en aquellos que tienhen anticoa-

gulantes en la circulacién,

Los factores reumatoides se presentan en 15% de los-
pacientes; su presencia varia segfin la actividad clinica-

de la enfermedad (21.,28).

Puede haber alteraciones en las pruebas de coagula -

cién, pero raras veces se acompafian de hemorragias.

Complemento: Sus valores estfn frecuentemente dismi-
nuidos en el LES, denotando un consumo de sus factores --
a través de la via cldsica y menos frecuentemente de la -
via alterna, Esta disminucién , muy constante en las fa =
ses de actividad, es de gran valor orientativo en el diag
néstico de la enfermedad y también en su seguimiento, - -

puesto que se correlaciona bien con las actividades del -
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LES 'y de las glomerulonefritis proliferativa (22}, Sin -~
embargo no todo descenso de complemento corresponde a un-
consuno del miamo sino que puede ser la traduccién de un~

déficit genético de algunos de sus factores,

Las pruebas de inmunidad mediadas por células han da
do resultados variablea pero, por lo general, las pruebas
cutaneas y las respuestas in vitro de los linfocitos a ==
los antigenus y a las lecitinas han sido normales o redu-

cidas (41).
FENOMENCG CELULAS - LUPUS ERITEMATOSO:

Lo m&s caracteristico del LES es el gran nGmero de ~
anticuerpos que reaccionan con loa componentes del nGcleo
y del citoplasma, El primer anticuerpo descrito fue el ~~
caugante del fenbmeno LE, Las células LE se forman in vi~
tro de la siguiente manera: Algunos leucocitos estén trau
matizados y liberan nucleoproteinas (DNA-histona), las nu
cleoproteinas reaccionan con un anticuerpo Ig G , y se -~
forma entonces un complejo que es fagocitado por los leu~

cocitos viables (21),

Si esta prueba se hace repetidamente, la reaccibn pa

ra células LE resulta eventualmente positiva en la mayo ~
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ria de los pacientes con LES, Esta prueba también puede es

tar positiva en pacientes que tienen otros trastornos, ta-

les como artritis reumatoide o enfermedades hepaticas,

ANTICUAGULANTE LUPICO:

Una cuarta parte de los pacientes presentan un inhi -
bidor de la coagulacién que, aunque puede encontrarse en -
otras enfermedades o en personas normales, es muy especifi
co del LES, Este llamado anticoagulante lGpido (22,42), es
un anticuerpo tipo Ig G o IgM dirigido contra un fosfolipi
do que interviene en la coagulacibn que reacciona cruzada-
mente con el antigeno cardiolipina utilizado en la prueba-
VDRL de la sifilils y, que con toda probabilidad, es el res
ponsable de la falaa positividad de esta prueba en el LES,
Su presencia se sospechara ante un tiempo parcial de trom-
boplastina prolongado con un tiempo de protrombina normal-

o ligeramente disminuido, no corregidos con plasma normal.

Puede dar lugar a trombosias de miembros inferiores ,-

rién, cerebro y pulmbn,

Puede ocurrir muerte fetal por trombosis de placenta,

Asimismo puede acompailarse de trombocitopenia,

Ante una paciente con antecedente de abortos de repe-
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ticibén y VDRL falso positivo, debe investigarse anticoagu

lantes lapico (43).

PRUEBA DE LA BANDA LUPICA:

En la uni6tn dermoepidérmica de muchos casos de LES -
hay depbsitos de inmunoglobulinas o complemento, demostra

bles por inmunofluorescencia (44},

La frecuencia con que se observa este fenbmeno, deno
minado "prueba de la banda lGpica", depende de que se in-~
vestigue en la piel lesionada, en cuyo caso el porcentaje
de positividades alcanza el 95%, en la piel sana expuesta

al sol (65%) o en la piel sana protegida del sol (45%).

Puesto que otras enfermedades como la rosécea o la -~
telangectasia facial, pueden tener una prueba de banda 1G4
pica positiva en la piel lesionada y como algunas persoc -~
nas normales también lo tienen en la piel sana expuesta -
al sol para propuestas dlagnbsticas es recomendable inveg

tigar en piel sana protegida del sol,

En la préctica tiene interés investigar esta prueba-
en las siguientes circunstancias: a) Para diferenciar el-
LES del LED en que es siempre negativo en la piel sana; -

b) Para diferenciar el LES de otras colagenosis en las ==
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que, con la excepcibn de la enfermedad mixta del tejido -
conjuntivo, la PBL es negativa: c) Para diferenciar al -~
LES de otras enfermedades con manifestaciones cuténeas sg
mejantes, como el eritema polimorfo solar, el infiltrado-
de Jessner o las dermatitis por f&rmacos , en las que la~
PBL es negativa y d) Para diferenciar el LES espont&neo -
del inducido, en el que la PBL es negativa. Sin embargo, -
la PBL puede ser positiva en una zona de la piel y negati
va unos pocos centimetros mas allg, por lo que se tiene -

que ser cauteloso al interpretar un resuldado negativo,

La 'PBL tiene correlaci6n con la actividad de la en~
fermedad ya que existe correlacibédn de ésta con titulos al
tos de anti-DNA e hipocomplementemia. La inmunoglobulina-
que se deposita mis frecuentemente es la Ig M (44). Puede

tener también una correlacibén indirecta con el daflo renal,

AUTOANTICUERPOS:

El diagnéstico de LES estd asociado con diversas cla-

ses de autoanticuerpos,

Adem4s la presencia de los autoanticuerpos y el depb-
sito de inmunoglobulina, hacen la conclusi6én general de --

que el lupus es una enfermedad autoinmune,
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Desde 1948 en que Hargraves describi6 un fendmeno --
llamado células LE, se han ido conociendo un nGmero impor
tante de autoanticuerpos y que gracias a las nuevas técni
cas que se han desarrollado para su deteccibn, se ha con-~
seguido mayor sensibilidad y especificidad (3,7).

ANTICUERPOS ANTINUCLEARES:

De todas las mediciones disponibles, la de AAN que -
emplea técnicas de inmunofluorescencia standar, es la mas
Gtil como método de diagnbstico inicial del lupus eritema
toso sistémico, Los anticuerpos antinucleares se encuen -
tran en, mis o menos en el 95% de los pacientes con LES,y
sus titulos suelen ser altos, Sin embargo estos anticuer-
pos también pueden encontrarse ocasionalmente en personas
normales y algunas veces en pacientes que tienen artritis
reumotoide, escleroderma, sindrome de Sjogren, enfermedad
hepitica crénica, mononucleosis infecciosa y otras enfer-
medades incluyendo al lupus inducido por drogas, en todos

estos pacientes las titulaciones suelen ser bajas.

En alrededor de 5-10% de pacientes con LES, los AAN-
suelen ser negativos, pero pueden tener anticuerpos con -
tra DNA,

El patrébn mas comGn de AAN es el difuso (homogéneo)-
que representa anticuerpos contra las nucleoproteinas, no

es especifico de LES y se - - - = = = = = - - = - = . - -
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ha observado en individuos con otras enfermedades vascula

res de la colégena,

El patrén periférico (anular o circular} representa-
anticuerpos contra DNA, Se encuentra principalmente en pa
cientes con LES, aunque no todos estos pacientes lo de -~

muestran,

El patrén moteado representa anticuerpos contra un - -
grupo de sustancias que pueden extraerse facilmente del -
nlcleo con soluci6tn salina (antigenos nucleares extracta-
bles como Sm, RNP, SS-A/ Ro~SS-B/La) y otras sustanclas -

no bien definidas,

Estos anticuerpos se encuentran predominantemente en
LES, es cleroderma y enfermedad mixta del tejido conecti~

vo.

El patrén nucleolar es raro y representa anticuer --
pos con el RNA nuclear, Estos anticuerpos se encuentran -

en pacientes con fenbmeno de Raynaud, LES y escleroderma,

Los titulos de AAN no estén correlacionados con la -

actividad clinica en la mayoria de los pacientes,

ANTI DNA:



El antl - DNA de doble cadena es a menudo el anuncio-
de enfermedad renal, particularmente cuando coexiste con =~

evidencia de consumo de complemento sérico,

Mientras el anti - DNA de doble cadena es especifico-
y Gtil para el diagnbstico de LES, el anti - DNA de cadena

simple no lo es,

Hay datos que indican que los complejos ag-ac a base-
de anticuerpos contra DNA nativo o de cadena doble, parti-
cipan en forma directa en la patogenia de la glomerulone -~

fritis en LES,

Los estudios en liquidos de elucibn de sujetos con -~
LES que fallecieron por nefropatia han demostrado una ma -

yor concentracién de este tipo de anticuerpos (7).

ANTICUERPOS ANTI Sm,

El anticuerpo contra el antigeno Sm se encuentra en -
aproximadamente en 25-30% de los pacientes con LES, Este -
anticuerpo se considera como altamente especifico para LES
debido a que no ha sido detectado en individuos normales -

ni en pacientes con otras enfermedades.

Los enfermos con estOs anticuerpos al parecer padecen

una forma mas benigna de LES que los que poseen anti-DNA(9),
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Por otro lado existen datos que sugieren gque, los pa
cientes con dichos anticuerpos estln expuestos a sufrir -
nefropatia y fenbmeno de Raynaud, estudios recientes han-
reforzado su relacién con mayor incidencia de encefali -«

tis (10},

ANTI RNP,

Estos anticuerpos se presentan en alrededor de 30- -
40% de pacientes con LES, pero no son especificos de eata
enfermedad se consideran caracteristicos de la enfermedad
mixta del tejido conectivo, aunque pueden presentarse tam
bién en artritis reumatoide y esclerosis sistémica progre
siva y también se han reportado en LES fArmaco inducido -

(45),

Parece existir la sequridad de que los individuos -~
con LES que tienen anti - RNP, al parecer muestran una =--
frecuencia mayor de fen6bmenos de Raynaud y una baja fre -
cuencia de enfermedad renal (7), La coexistencia de miosi

tis y esclerodactilia parece ser menos definida,

ANTICUERPOS SSA/Ro Y ANTICUERPOS SSB/La.

Los primeros en describir los anticuerpos contra Ro-

en LES fueron Clark y cols (7) en 1969,
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El ac SS~A/Ro se encuentra en el 60-70% de pacientes
con sindrome de Sjogren y en 30-40% en pacientes con LES,
(10) Se ha encontrado una fuerte relacibn entre este anti
cuerpo y la dermatitis fotosensibilizante de regi6n malar
(10), la nefropatia, el factor reumatoide y las deficien-

cias tempranas de complemento especialmente €2 (7).

Los anticuerpos anti-La/SSb se detectan del 30-40% ~
de pacientes con LES, se detectan hasta en 60% en sindro-
me de Sjogren parece que no hay alteracibén clinica carac-

teristica que se asocie a la presencia de anti-La/ §SB,

Hay reportes de asoclaciones genéticas con anticuer-
pos en particular, como es anti-La/SSB asociado a HLA-BB-

y DR3,

Existen otros anticuerpos que se presentan en LES co
mo son Anticuerpes SCL-70, Ac a PM-1, Ma, ac a RANA, los-

cuales son poco frecuentes y menos especificos,
DIAGNOSTICO DEL LES:

El diagnéstico de LES se basa en datos clinicos y de-

laboratorio,

Para fines de diagn6stico la Asociacién Americana de=~

Reumatismo en 1982 emiti6 unos criterios (46}, y aunque es
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tos criterios se denominan de "clasificacion", es eviden-
te su utilidad diagn6stica y su valor diferencial frente-

a otros procesos,

CRITERIOS DE LA ARA PARA LA CLASIFICACION DE LES:

Eritema malar

[

2, Lesiones discoides

Fotosensgibilidad

w

4, Ulceras en muccsas

5, Artritis

6. Poliserositis

7. Nefropatia: Proteinuria, cilindruria,

8, Afeccidn neurolbgica: Convulsiones, psicosis,

9, Trastorno hematolégico: Hemblisis, Leucopenia, Trombo-
cito penia,

10, Trastorno inmune : Células LE, Anticuerpos anti Dna --

positivos, anticuerpos anti Sm positivos, VDRL falso -
positivo,

11, ANTICUERPOS ANTINUCLEARES POSITIVOS,

Debe subrayarse, sin embargo, que existen LES incues -

tionables que no reGnen los exigidos cuatro criterios,

Los procesos con los que puede confundirse el LES son-
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tan numerosos como sus propias manifestaciones, pudiendo-
inicialmente presentarse como una flebre de origen desco-
nocido, remedando un linfoma o como un cuadro neurolbgico

complejo,

Pero la sitvacién mas comln en la que debe sospechar-
se este diagnbGstico es ante una mujer joven con fatiga,ar
tralgias o artritis migratoria, sin erosiones articulares
en la radiografia y con alguna lesibn cut&nea o mucosa, =~
trastornos mestruales ligera anemia y leucopenia, En esta
situacién hay que investigar los AAN, y, si son positivos,

los anti DNA, que confirmaran el diagnbstice (22),

Es importante también sistematizar los estudios para =~

investigar oportunamente daiio renal,

PRONOSTICO:

La evolucibn del LES es tan variable que no se puede -

generalizar un pronbstico Gnico.

Son cada vez mhs infrecuentes las evoluciones rapida -
mente fatales, mientras que los casos "benignos” con mani-
festaciones que no impiden una vida normal, son m&s habi -
tuales,

La sobrevida se relaciona al involucro orgéinico, sobre
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todo rifitn., El 84% de pacientes con LES sin participacién
renal tuvieron una sobrevida mayor de 15 ailos comparada -

con el 57% en quienes si habia enfermedad renal.

Las infecciones y la afeccifn renal son las causas --
més importantes de morbilidad y mortalidad en la pobla --
ci6bn lGpica seguidas por las complicaciones vasculares de
tipo arterioescler6tico, relacionadas con la corticotera-
pia. Otras dos complicaciones relativamente frecuentes, -
también relacionadas con los corticoides, la miopatia es-

teroidea y la osteonecrosis aséptica,
TRATAMIENTO:

Un tratamiento adecuado de este padecimiento va siem-

pre precedido de un diagn6stico oportuno,

En estas condiciones, las posibilidades de sobrevida -
a diez anos aumentan considerablemente, por lo que actual-
mente la sobrevida de los pacientes a diez aios, en la ma~
yor parte de los centros hospitalarios es del 85 al 90%, -
Epn contraste con 1955 donde la esperanza de vida a cuatro-

aflos era del 50% (47),

No existen en el LES pautas terapduticas lo suficlente

mente contrastadas como para poder recomendarlas de una ma
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nera rigida, ni siquiera hay acuerdo ni respecto a si la-
decisi6n de iniciar el tratamiento debe basarse sblo en -
la existencia de manifestaciones clinicas, o si las alte~-
raciones serolbgicas, b&sicamente anti DNA elevado, hipo-
complementemia e inmunocomplejos circulantes positives, -~

constituyen una indicacién terapéutica (22),

El tratamiento del paciente debe ser integral y no -

3610 limitado a la administraciébn de medicamentos.

MEDIDAS GENERALES,

La proteccibn del sol se recomienda en todos los ca-
s0s , incluso en los que no han manifestado fotosensibili
dad, &sto se hace con cremas fotoprotectoras, El reposo -
es importante y no son recomendables las vacunaciones en-
las fases activas de la enfermedad. No debe olvidarse la-
orientacibn sobre planificacion familiar, asi como infor-

mar al paciente de su enfermedad.
MEDIDAS FARMACOLOGICAS,
Salicilatos y antiinflamatorios no esteroides (AINE).

Muchos pacientes pueden mantenerse exclusivamente ég

tos farmacos eficaces sobre las artralgias, mialgias, ar-
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tritis, fiebre y en muchos casos de pleuritis y pericardi
tis, debiendo ser utilizados todos ellos antes de pasar a
los coticosteroideos, Es importante mencionar que practi-
camente todos estos medicamentos producen aumento de los-
niveles séricos de transaminasas y de creatinina, pero es
tos efectos son reversibles y no constituyen una contraip

dicacibn,

ANTIPALUDICOS,

La cloroquina y preferiblemente la hidroxicloroquina
por su menor toxicidad sobre la retina, son Gtilles espe -
cialmente en las lesiones discoides, pero también en otras
lesicnes cuténeas especificas como fotosensibilidad y Gl-

ceras bucales, asi como sobre las artralgias y artritis,

CORTICOSTEROIDES,

No cabe duda que los corticosteroides constituyen la
piedra angular en el tratamiento del LES, y en gran medi-
da son los responsables del mejor pronbstico de la enfer-

medad en la actualidad,

Especialmente cuando se administran por primera vez,
tienen un efecto dram&tico sobre los sintomas y signos de

la enfermedad, Si los AINE, medidas generales y los anti-



palGdicos no han dado los resultades esperados, debe ini-
ciarse el tratamiento con corticosteroides, comenzande --
con prednisona a raz6n de 0,5- 1 mg7Kg/dia (o sus equiva-
lentes), empleando dosis divididas.La reduccibn de la do-
sis no debe iniciarse hasta que la enfermedad se encuen -
tre casi por completo asintomatica durante dos o mas sema

nas,

Los planes de reduccibn varian, La pauta de dias al-
ternos no es eficaz para tratar las manifestaciones agu -

das, aungue puede intentarse en el mantenimiento,

La actitud mas generalizada es administrar los corti
costeroides en 2-4 dosis diarias en las manifestaciones -
agudas y en una sola dosis diaria matutina en los demls -
casos, Posteriormente y utilizando como guia la mejoria -
clinica y la normalizacién de los par&metros serolé6gicos,
se iniciard la supresibn a un ritmo de 2.5-5 mg cads 5-15
dias (22), Muchos pacientes sufrir&n una reactivaci6n al-
alcanzar una dosis alrededor de 15 mg/dia, por lo que es-
recomendable mantenerse en esa dosis para después pasar a
una pauta alterna antes de llegar a suspenderlos definiti

vamente. A menudo este proceso dura varios meses (22},

Las pomadas o cremas de hidrocortisona para aplica -
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cién local son Gtiles en las lesiones cutlneas, pero de-
ben emplearse con parguedad por el riesgo de producir --

atrofia e infecciones,

En ocasiones son necesarias dosis mayores de ( 100-
150 mg) de prednisona al dia, o incluso administrar tera
pia masiva con metilprednisolona (1 g diario por tres -~
dias i,v,} en complicaciones tales como anemia hemoliti-
ca, trombocitopenia, glomerulonefritis rapidamente pro -
gresiva y afecci6n cerebral con edema de papila e hiper-

tensibn intracraneal (47),

INMUNOSUPRESORES

Las indicaciones m&s admitidas son la glomerulone -
fritis proliferativa difusa y la necesidad de disminuir-
una dosis excesivamente altade corticosteroides, Pero a-
pesar de la larga experiencia clinica con inmunosupreso-
res, el lugar de éstos en la terapfutica de los paclen -

tes con LES no estd bien definida.

TRATAMIENTO DE LA NEFROPATIA,

La biopsia renal es Gtil en el pronb6stico y trata -
miento de la nefropatia lapica en general y especialmen-

te en: a) El sindrome nefr6tico , cuyo tratamiento varia



r& segfin estemos ante una proliferativa o membranosa: b)-
Insuficiencia renal reciente, para determinar la presen ~
cia de lesiones inflamatorias, tributarias de corticoste-
roides, y c) Cuando se sospecha la transformacitn de una-

forma histolégica a otra més grave (22),

Existen estudios comparativos y controlados ( 48,49-
50) sobre el tratamiento de la nefritis lGpica, con este-
roides combinados ya sea con azatioprina clorambucil o ci
clofosfamida, concluyendo que el tratamiento combinado ==
con inmunosupresores mejora la sobrevida de los pacien «

tes y previene el dafio renal progresivo,

Los investigadores han concluido que la terapia con -
drogas inmunosupresoras en la nefritis lQpica, viene a - -
ser restringida a pacientes con elevado riesgo para desa -~
rrollar falla renal {51) y la ciclofosfamida intravenosa -
fue la mis efectiva de los regimenes estudiados ( 51, 52 «
53), Se ha demostrado que la ciclofosfamida intravenosa --
reduce significativamente el riesgo de desarrollo de la ep

fermedad renal a un estadio final,

La tendencia de acuerdo a diversos autores es mane --
jar la ciclofosfamida en bolos intravenosa mensualmente, -

ésto en nifios ha sido recientemente reportado {54},
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La azatioprina se maneja a dosis de 1-3 mg/Kg/dia -
v.0,, la ciclofosfamida a dosis por v.o, de 1-2 mg/Kg --

2
dia y por via i,v. 0,3- 1,0 y/m de superficie corporal.

Los efectos secundarios de la azatioprina son leuco
penia y trombocitopenia, asi como predisposici6bn a algu-
nas neoplasias, de las m&s comunes niuseas, vbmitos e in
tolerancia géstrica, Los efectos adversos de la ciclofos
famida son predisposici6bn a infecciones, cistitis hemo -
rrégica, fibrosis vesical, y de cancer de vejiga, se ha-
sugerido que la acroleina un metabolito de la ciclofosfa
mida es el causante de la ciatitis hemorragica y a largo
plazo de la neoplasia, puede haber caida de pelo, y se -
ha reportado carcinoma de piel, especialmente et adfi ba

socelular (51,52,55).
OTRAS TERAPEUTICAS:

La plasmaféresis, la linfoféresis y la irradlaciébn-
linfoide total son técnicas que se.éstinmgenetalizango.y de
las que cabe esperar resultados concretos dentro de unos
aflos, La plasmaféresis requiere la administracidn conco-
mitante de inmunosupresores, para evitar un efecto "rebg

te" (22),
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En general cualguier medicamento puede emplearse en-~
el LES, siempre y cuando esté suficientemente indicade.BAp
tihipertensivos, anticonvulsivantes, hierro y antibcidos-
pueden ser necesarios y utilizados en cada caso en parti-~

cular,

Los f&rmacos inductores del lupus no provocan exacer

baciones del lupus eritematoso sistémico esponténeo,
CRITERIOS O FACTORES DE ACTIVIDAD DE LES :

Una de las mayores controversias en el manejc del pa
ciente con LES, involucra al uso de factores pronbésticos,
especialmente determinaciones de laboratorio como una - -

guia de terapfutica (28),

Por un lado existe el criterioc de quienes recomien ~
dan que las determinaciones de laboratorio sean ignoradas
en favor del tratamiento de los sintomas ., Y el otro ex -~
tremo es de guienes estrechamente toman en cuenta las de-~
terminaciones de laboratorio y otros factores pronbsticos

como guia de la terapéutica,

Dentro de las determinaciones de laboratorio que pro
ducen actividad y mal pronbstico son: Niveles extremada ~

mente bajos de €3 o complemento hemolitico total, titulos
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elevados de DNA, anemia leucopenia y trombocitopenia se~
veras, alteraciones del sedimento urinario, azotemia y -
alteraciones histolbgicas de 6rganos involucrados como -

rifiébn o pulmén .,

Clinicamente pueden ser considerados la fiebre per-
gistente en ausencia de foco infeccioso, convulsiones, -
psicosis, migrafa lapica, artritis, vasculitis cuténea,-
evidencia clinica o radiolégica y electrocardiogrifica -
de pleuritis, derrame pleural y pericarditis {28,56). El
eritema facial, alopecia difusa y las Glceras orales son

considerados.

Aungue no existe una unificaclén en las ideas respec
to a lo anterior, es importante tomarlos en cuenta sobre-
todo para hacer ajustes en la terapéutica, aunque siempre
debera realizarse una correlaci6én de las anormalidades de
laboratorio y el complejo sintomitico y éste serd aplica-

do a cada paciente en particular,



II, CORRELACION ENTRE MANIFESTACIONES DERMATOLOGICAS, -~
INMUNOLOGICAS Y RENALES EN LUPUS ERITEMATOSO SISTE~

MICO,
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ANALISIS RETROSPECTIVO:

Para tener un antecedente y realizar el presente --
trabajo, se hizo una revisibén retrospectiva de los pa -~
cientes con Lupus Eritematoso Sistémico hospitalizados -
en el periodo de 1977 a 1989, en el Servicio de Dermato-

logia,

Resultados:

Aspectos epidemiolégicos:

a} Ingresos por aflo: Los ingresos de pacientes en total-
al servicio de dermatologia en eate periodo fueron --

1 475, y los ingresos por LES corresponden a un 5,8%.

Ocurrieron un minimo de ingresos de 3 casos en 1985 y
un maximo de 10 casos en 1981, con una media de 6 pa-
cientes con LES por afo. Notindose que la disminuci6n

en 1985 fue a causa del terremoto (Fig.l).

b) Sexo: Se analizaron un total de 87 casos, de los cua-
les 83 fueron mujeres y 4 hombres, observando una re-

lacién 20:1 (Fig,?2}.

c) Edad:
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La distribucién por edad, fue gue el 41% se ubicé en

la 3a, década de la vida, en segundo término en la 4a.dé-

cada de la vida en un 22%, La edad promedio de inicio de-

los sintomas fue de 25 afios, y la edad al momento del -~ -

diagnbstico de 28 afos, encontrando un tiempo de evolu -~

ciébn de 2,6 ados {Fig,3).

d) Frecuencia de aparicibn de los criterios de la ARA:

e

f

Se presentd eritema malar en un 78%, seguido de artri-
tis en un 58%, y los que menos se presentaron fueron -
lesiones discoides y serositis en un 1lU% respectivamen

te, (Fig.4).

Alteraci6bn renal:

De los casos revisados un 20% presentaron alteraciones
renales, de los cuales unicamente se les tomd biopsia-
renal a 3 pacientes que corresponden a un 3,4%, acla -
rando que en los 3 se reportd nefritis lGpica en 1 cla

se III y en 2 clase 1V, (Cuadro 1)

Prevalencia de las manifestaciones cutaneas:

El 100% de los pacientes presentd alguna manifestacibn

cuténea durante la evoluci6tn del padecimiento,
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La prevalencia en orden de frecuencia fue: Eritema malar =-
89,6%, seguido de fotosensibilidad en un 48,2% y vasculi --
tis en un 26.4% , alopecia difusa y Glceras orales en 19,5%
y alrededor de 10% lesiones discoides, livedo reticular y -~
fenbmeno de Raynaud, con menos de 5% se presentaron panicu-
litis , esclerosis, eritema polimorfo y alopecia cicatri --
zal, Otras lesiones cuténeas asociadas fueron vitiligo en -

2 casos y nédulo reumatoide en 1 caso,

g) Positividad de AAN:

De los casos revisados y que tenian registrados AAN po
sitivos fueron un 37% , y de éstos predominando el patrbn ~

homogéneo seguido por el patrbn moteado.

En relaci6n a anti Dna s6lo se encontrd registrado co-

mo positivo en 4 casos.

En este anAlisis retrospectivo podemos observar que en
relacibn a la determinaciébn de los anticuerpos antinuclea -
res, anti DNA y estudio de la funci6bn renal, se encuentran-
en porcentajes bajos en relacibn a lo que se esperaria en -
contrar en estos pacientes, pero esto se podr& deducir que-
es debido quiz& 2 que no se realiza un protocolo de estudio

completo y sistematizado de los pacientes,
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Siendo muy importante sobre todo las alteraciones re-
nales, y es aqui de donde se desprende el interés de sis-
tematizar el estudio de un paciente con LES para determi-
nar el tipo de dafio renal de cada paciente, ya que esto -
va en relacibn a su pronbstico y tratamiento, asi mismo -
la correlacibn que pudiera existir entre el dado renal, --

las alteraciones cuténeas y las inmunolégicas,
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DISTRIBUCION POR EDAD DE 87 PACIENTES
CON LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO
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FRECUENCIA DE PRESENTACION DE LOS CRITERIOS DEL AR A
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Caracteristicas de la funcibn renal, registrados en
los expedientes de 87 pacientes con Lupus Eritematoso --
Sistemico,
RUBRO Registro Normal Alterado Otros
Sin  Con | No, % No., % No, %
Exémen
General 16 71 50 n 21 29 =
‘de Orina
Proteinuria 0 87 72 82 15 18 =
0ao0,9 1alog 2 0 mas
Creatinina
Serica 36 51 k:] 71 12 23 1 3
en mgr/%
Filtrado Bajo * Normal * Alto *
Glomerular 35 52 15 28 i1 60 6 12
Biopsia Clase 111 Clase 1V Otros
Renal 84 3 1 33 2 66 0 0

*

Filtrado Glomerular en porcentaje =

normal entre 70 a 120% ,

CUADRO I

bajo menos de 70%
alto mas de 120%




111 PARTE: CORRELACION ENTRE MANIFESTACIONES DERMATOLO-
GICAS, INMUNOLOGICAS Y RENALES EN LUPUS ERI-
TEMATOSO SISTEMICO,
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INTRODUCCION:

El Lupus Eritematoso Sistémico, es el prototipo de-
enfermedad multisistémica, crénica, mediada por comple -
jos inmunitarios y de etiologia desconocida, la cual ha~
llamado la atencibén de investigadores de las diversas es
pecialidades médicas y justifica la multitud de estudios

y publicaciones de que es objeto,

Dantro de las manifestaciones clinicas durante la epn
fermedad la frecuencia de las lesiones cutlneas corres -
ponden a un 80%, seguidas de las articulares, y las alte

raciones renales en un 67%,

Existen diversos reportes en la literatura de la co
rrelacién entre manifestaciones cuténeas, inmunolégicas-

y renales,

Se ha reportado la asociaci6én de livedo reticular -
con altos titulos de anticuerpos anticardiolipina y és -
tos a su vez con alteraciones del sistema nervioso cen -

tral, vasculitis y alteraciones renales,

Los anticuerpos anti DNA nativo se han relacionado-
con mayor incidencia de nefropatia, hipocomplementemia y

banda lopica, estan en relacibn con actividad de la en -
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fermedad,

Las alteraciones renales en el LES son de gran im ~
portancia para determinar el pronbstico, la biopsia re -~
nal es necesaria ya que alrededor del 25% de los pacien~
tes con glomerulonefritis proliferativa tienen funcibn -

renal normal y el urcaniliais no presenta alteraciones.

En base a lo anterior y dado que las manifestacio -
nes cutineas gue se presentan en el LES son mOltiples y~
frecuentes, los dermatblogos diagnosticamos y manejamos-
un alto porcentaje de pacientes con esta enfermedad, jus
tifica también que dichos pacientes sean estudiados en -

forma multidisciplinaria,

Eapecificamente en relacidn a las alteraclones rena
les en LES, las cuales practicamente norman el pronbati-
co en la enfermedad, consideramos importante realizar --

biopsia renal para determinar el tipo y grado de dafo,

De acuerdo a lo observado en reviaibn retrospectiva
encontramos que pacientes que inicialmente no tenian da-
tos de dafo renal, en la evolucitn de la enfermedad han~
llegado a presentarlos y desafortunadamente no se cuenta
en ellos con estudio histopatolbébgico renal previc, ya -~

que de é1 dependeria un diagnbstico especifico y tempra~



no y un tratamiento adecuado,

Por tal motivo, nuestro trabajo propuso observar la
posible correlacidn entre las manifestaciones cuténeas, -
inmunolégicas y renales, ya reportado en otros estudios-

y compararlos,

Asi mismo reafirmar que el estudio de los pacientes
con LES debe ser sistematizado, incluyendo la toma de ==~
biopsia renal para determinar oportunamente el grado de-
alteracion de éste 6rganoc y establecer mejores bases pa-

ra diagnbéstico y manejo,
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MATERIAL Y METODOS:

Poblacibn v muestra :

En el periodo comprendido entre el lo. de Mayo de =

1989 y el 28 de Febrero de 1990, se incluyeron pacientes

con

que

diagnéstico probable de Lupus Eritematoso Sistémico-

acudieron al servicio de dermatilogia principalmente

y otros referidos por otras especialidades como medicina

interna,

1l,-

Criterios de Inclusibn:

Pacientes de ambos sexos que cumplieron por lo menos
4 criterios para LES, en base a los criterios de la-

ARA,

Pacientes que no estuvieron recibiendo tratamlento -~
al momento del estudio, o que a pesar de estar reci-
biendo tratamiento presentaron datos de actividad de

la enfermedad.

Para decisiédn de toma de biopsia renal:

a,- Con alteraciones renales clinicas y de laborato-
rio,

b,- Sin alteraciones renales aparentes, pero con ma-
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nifestaciones sistémicas de otro tipo,

Criterios de exclusibn:

1,- Pacientes que no cumplieron con los criterios ~~

de la ARA,

2,- Pacientes con LES asociado a otra enfermedad del

tejido conjuntivo.

Criterios de eliminacibn:

Pacientes que no aceptaron el estudio completo bajo-

su consentimiento,

Pacientes que tuvieron contraindicaciédn formal, en -

el caso de la toma de biopsia,

Analisis de resultados

Se cotejaron los datos obtenidos utilizando la prueba-
de Chi cuadrada para contingencia 2X2 con correlacitén de -
yates con un rango de significancia de 0.05 y la correla -

cién de Ives y'Gibbons para datos en escala nominal,
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PROCEDIMIENTO:

Después de realizar la seleccién del paciente y fir-
mada la carta de consentimiento para su estudio, se efeg
tud historia clinica completa, buscando intencionadamen-
te a la exploracibn dermatoldgica las siguientes lesio -
nes: Eritema malar, lesiones discoides, fotosensibilidad,
Glceras orales, vasculitis fentmenoc de Raynaud, livedo -~
reticular, paniculitis , esclerosis, eritema polimorfo,~

alopecia difusa y alopecia cicatrizal,

Los estudios de laboratorio y gabinete incluyeron: -
Biometria hemdtica completa, pruebas de coagulacién, qui
mica sanguinea, ex&men general de orina, pruebas de fun-
cionamiento hepitico, VDRL, Células LE, factor reumatoi-
de , electroforesis de proteinas, complemento {CHS0, C3-

y C4), teleradiografia de tbrax y electrocardiograma,

Estudio de biopsia de piel afectada y sana para eatu

dio de IP,

Para el estudio del perfil inmunolégico: (RAN con ==
sus diversos patrones, anti DNA, anti Sm y anti Rnp), se
tomaron 8 cc de sangre al inicio de su estudio, cuyo aue

ro fue procesaro en el laboratorio de inmunclogia del ~-
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PROCEDIMIENTO:

Después de realizar la seleccié6n del paciente y fir-
mada la carta de consentimiento para su estudio, se efeg
tud historia clinica completa, buscando intencionadamen~
te a la exploraci6bn dermatolbgica las siguientes lesio =~
nes: Eritema malar, lesiones discoides, fotosensibilidad,
Gillceras orales, vasculitis fenbmeno de Raynaud, livedo -
reticular, paniculitis , esclerosis, eritema polimorfo,-

alopecia difusa y alopecia cicatrizal,

Los estudios de laboratorio y gabinete incluyeron: -
Biometria hematica completa, pruebas de coagulaci6bn, qui
mica sanguinea, exa&men general de orina, pruebas de fun~
cionamiento hep&tico, VDRL, Cé&lulas LE, factor reumatoi-
de , electroforesis de proteinas, complemento (CH50, C3~-

y C4), teleradiografia de tbébrax y electrocardiograma.

Estudio de biopsia de piel afectada y sana para estu

dio de IF,

Para el estudio del perfil inmunol6gico: (AAN con -~
sus diversos patrones, anti DNA, anti Sm y anti Rnp), se
tomaron 8 cc de sangre al inicio de su estudio, cuyo sue

ro fue procesaro en el laboratorio de inmunologia del -~
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Instituto Nacional de Cardiologia "Ignacio Chavez", de -

acuerdo a técnicas y sustratos que ellos manejan,

Para la toma de la biopsia renal,se le realiz6 a to-
dos los pacientes, candidatos para la misma, nefrotomo -
grama para visualizacidé4n de sombras renales y se practi-~
c6 con la técnica habitual (por referencia anatbmica)por
puncibn con trukut o aguja de silverman, los paclentes-
biopsiados fueron hospitalizados y observados por lo me-

nos 24 horas en el Servicio de Dermatologia,

Se indicd en todos los pacientes con biopsia renal, -
estudio por microscopia de luz, inmunofluorescencia y mi
croscopia electrénica, y determinacitn de indices de ac-
tividad y cronocidad, clasificando las alteraciones de -

acuerdo a la OMS,



- 77 -

ESTUDIQO PROSPECTIVO
RESULTADOS:

1,- Aspectos epidemioclbgicos,

La muestra qued6 constituida por 22 pacientes que cum
plieron los requisitos en inclusién establecidos, de los-
cuales a 15 se les practicd biopsia renal y a 7 no se les
realiz6, a 4 por falta de consentimiento y a 3 por exis -

tir alguna contraindicacién,

a) Sexo

De los 22 pacientes, 21 fueron del sexo femenino que -
corresponde a un 95,5% y 1 paciente masculino que corres -

ponde a 4,5%, dindonos una relacién 20:1, (Fig.5).

b) Edad

La edad promedio al momento del egtudio fue de 25,5 -«
afios, la edad de inicio del padecimiento fue de 24 afios -

(Fig,6).

¢) Tiempo de evolucibn,

El tiempo promedioc de evoluci6bn del padecimiento se eg

timd en 1.5 afos,

d) Criterios de la ARA
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Los pacientes como requisito de inclusibn en el estu-
dioc presentaron por lo menos 4 criterios. En orden de fre
cuencia se presentaron de la siguiente manera: Alteracio-
nes inmunolégicas y AAN en un 91%, fotosensibilidad en --
86%, eritema malar en 77%, artritis en 73%, alteracibn --
inmunolégica en un 59%, haciendo énfasils que encontramos-

alteracidn renal en un 78% de los casos,

Se presentaron en menor porcentaje serositis, altera-
ciones neurolégicas, Glceras orales y lesiones discoides,

(Fig.7).

e} Prevalencia de las manifestaciones cuténeas

E1l 100% de los pacientes presentaron alguna manifesta-
cién cuténea, con maximo de 8 y en promedio de 4 lesiones,
En orden de frecuencia se present6: Fotosensibilidad en el
100%, alopecia difusa en 77.2%, el eritema malar {72, 7%) ~
livedo reticular (68.1 %), vasculitis (63,6%), las lesioc -
nes discoides (54,5 %), Olceras orales (36,3 %) y en por -
centajes menores fenbmeno de Raynaud (13,6%), Paniculitis-

( 9 %), Eritema polimorfo { 9%) y nédulo reumatoide (4,5%).

Llama la atencién de nuestra serie, la alta frecuencia
de vasculitis, livedo reticular y alopecia difusa, (Cuadro

2),
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£) Positividad a la FAAN

El 90,9% de nuestros pacientes {20/22) mostraron posi
tividad a la inmunofiuorescencia indirecta para anticuer-
pos antinucleares (FAAN), cuadro 2, con una respectiva ne
gatividad del alrededor del 10% de los casos, lo cual con

cuerda con lo reportado en la literatura (1,7,57),
g) Patrones de inmunoflorescencia indirecta

En nuestra serie el porcentaje de presentaci6bn fue de-
la siguiente manera: Patrbédn hombgeno 55%, patrén moteado -

25% y patrbn periférico 20%. (Fig.8),
h) Frecuencia de anticuerpos especificos

Por situaciones técnicas el finico que se determind - -
fue anti DNA de cadena doble, siendo positivo en 16 pacien
tes que corresponden a un 77,2% siendo un porcentaje mayor
a lo reportado por la literatura donde se menciona alrede-

dor de un 40% (18),
2,~- Correlaciones

a) Positividad a la FAAN/Lesiones cutineas
Al correlacionar la positividad a la FAAN con las le -

siones cuténeas se apreci6 que dieron un 100% de positivi-

dad los pacientes que presentaron: Alopecia difusa, livedo
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reticular, vasculitis, Glceras orales, eritema polimorfo-
y n6dulo reumatoide, asi mismo, se presentaron porcenta -
jes altos con fotosensibilidad (90,9%), eritema malar - -

93, 7% y lesiones discoides en 91,6%, Cuadro 2,

b) Patrén de inmunofluorescencia indirecta/lesiones -

cuténeas,

Las lesiones cut&neas encontradas en los pacientes con

patrdn de inmunofluorescencia se muestran en el cuadro 3.

De los 11 pacientes con patr6n homogeneo mostraron al-
tos porcentajes de: Fotosensibilidad (100%), alopecia di -
fusa y vasculitis (90,9%), livedo reticular (81,8%) y eri-

tema malar (72,7%)

Asi mismo los 4 pacientes con patrdn periférico pare -
cieran tener altos porcentajes de fotosensibilidad (100%),
alopecia difusa(75%} lesiones discoides (75%) y eritema ma

lar (75%).

Por otro lado lo mismo sucedi6é con los 5 pacientes con
patrbn moteado que parecieran tener altos porcentajes de:-
Eritema malar (100%), fotosensibilidad (80%), lesiones dig

coides (80%), livedo reticular y alopecia difusa (80%),

Una vez haciendo el an8lisis estadistico aplicando la=-
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prueba de correlacidén de Ives y Gibbons para datos en es~
cala nominal y cotejarla con la prueba de la chi cuadra -
da para significancia, se encontrd una relaci6én significa
tiva entre patr6n homogeneo con la fotosensibilidad, vas-
culitis, livedo reticular y alopecia difusa, asi mismo pa

trén periférico con fotosensibilidad.

c) Lesiones cut&neas/patrones de inmunofluorescencia

En el cuadro 4 se muestra el an&lisis de una manera -
inversa, para observar si algQn patron de inmunoflorescepn
cia especifico se relaciona con alguna lesién en particu~
lar, Apalizado desde este punto de vista parecerian tener
mayor porcentaje de patrén homogeneo los pacientes con: -~
Eritema polimorfo (100%), n6dulo rematoide (100%), flce -
ras orales (75%) vasculitis {64,2%), livedo reticular ---
(60%), alopecia difusa (64.7%), fotosensibilidad (50%), -
paniculitis (50%), eritema malar (43,7%), lesiones discoi

des (41.6%) y fenbmeno de Raynaud (33,3%).

Con lo que respecta al patrébn periférico parecieran -
tener porcentajes altos: La paniculitis en un 50%, fentme
no de Raynaud 33.3%, lesiones discoides y eritema malar -

en 25% .,
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Del patrén moteado tuvieron los siguientes porcentajes:

Vasculitis 28,5%, livedo reticular 26,6%, eritema malar

lesiones discoides. y fGlceras orales 25%,

Tuvieron FAAN negativo: Fenbmeno de Raynaud 33,3%, foto
sensibilidad 9%, eritema malar 6,2% y lesiones discoides =--

8.3%,

Sin embargo al hacer el analisis estadistico de todo lo
anterior, resultd tener significancia estadistica el erite-~

ma malar con patrbn periférico,

3,~ Caracteristicas de la funcibn renal en 15 pacientes con

LES y biopsia renal, cuadro 5.

En ningln paciente se encontré retenci6bn de aroados, el
examen general de orina se encontrd alterado en el 40% de -
los casos y proteinuria moderada en el 13%., El filtrado glo
merular fue reportado bajo en un 20% de los pacientes, pero
en ninguno fue menor del 30% de la funciébn: filtrado glome-
rular normal en el 46% y un estado de hiperfiltracibén en el

34% de los casos,

4,- Clase de Nefropatia reportado en la biopsia de los 15 -

pacientes,
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la mis frecuente fue la clase IV (proliferativa difusa) -
en 10 pacientes que corresponde a un 67%, clase 1II(proli
ferativa focal) en 4 pacientes {27%), y clase I1 {mesan ~
gial) un paciente (6%}, No se reportd ningGn caso con cla
se I y V, En términos generales la clase de nefritis lGpi
ca mas frecuente es la tipo 1V, lo que es similar a lo reg

partado en la literatura (30,31,32),

5.~ Caracteristicas de la funci6n renal en 7 pacientes ~—-

sin biopsia renal, Cuadro 6,

La proteinuria y la creatinina sérica se reportaron ~
normales en el 100% de los casos, el examen general de -~
orina en el 72% y el filtrado glomerular normal en el 50%

de los casos,

Sin embargo en base a los resultados de los pacientes
a quienes se les realiz6 biopsia renal, también se pudo ~
haber demostrado dafic histolégico renal en este otro gru~

po de haberseles realizado la biopsia,

6.~ Relacibn entre las lesiones cuténeas con la nefropatia

en 15 pacientes con LES, Cuadro 7,

Las manifestaciones cut&neas que tuvieron mas relacién

con la nefropatia lGpica fueron: La fotosensibilidad en un

100% de los casos , a su vez un porcentaje mayor (73%) con
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la clase 1V, la alopecia difusa se presentd en 80% la vag
culitis y el eritema malar en un 66%, destacando la rela-
ciébn de la vasculitis con la nefropatia clase IV en 90%,-
Siendo importante mencionar que se ha dicho gue la vascu-
1itis cuténea pudiera traducir vasculitis en 6rganos in -

ternos, en especial a nivel renal,

Por otro lado se encontro que los 2 pacientes con eri-
tema polimorfo y otro con ntdulo rematoide presentaron ===

nefropatia tipo IV,

Al hacer el an&lisis estadistico, tuvieron significan-~
cia la fotosensibilidad y la alopecia difusa con nefropa -

tfa, y la vasculitis con nefropatia tipo IV,

7,~ Frecuencia de distribucidn de inmunoreactantes subepi~

dérmicos en 22 pacientes con LES, Cuadro 8

En el estudio de IF directa de piel afectada se encon~
tr6 positivo en el 100% de los casos, y en un 81,8% de --~
piel no expuesta, lo cual es similar a lo reportado en la-
literatura (58), por otro lado se encontrd mbs de un inmua-
noreactante en 19 de los 22 pacientes que corresponde a un
86,.3%, el inmuncreactante que predomind en los depdsitos -
_subepidérmicos fue la Ig M, seguida de IgG y Clq, que co =

rresponde a lo reportado en la literatura (18,58},
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8,- Frecuencia de distribuci6n de inmunoreactantes en ri-

nén de 15 pacientes con LES, Cuadro 9,

La positividad de IFD de riiibn se presentd en un 93.3%
y solo fue negativa en un caso, que corresponde a uno de -

los casos negativos en plel no expuesta.

Asi mismo se reportan dos casos negativos para la piel-
no expuesta y positivos para rindén, lLos inmunoreactantes --
que predominaron fueron la IgG, seguida de fibrinbgeno e —-

IgA.

Un estudio de IFD de plel no expuesta negativo no des -
carta que haya depbsitos a nivel renal lo cual encontramos-
en nuestro analisis, debiendose hacer adem&s una correla -~

ciébn clinica y de laboratorio,

Hay que hacer notar que los inmunoreactantes parecen --
ser diferentes en piel en relacibn con riiién dado que en la
primera hay mayor frecuencia de IGM, mientras que en el se-
gundo predomina la IgG y el Fibrinbgeno, lo que nos habla -
de posibles diferencias en la patogenia de las lesiones en-

egtos brganos,

9,~ Correlacibn entre el perfil inmunolbgico y la clase de-~

nefropatia en 15 pacientes con LES, Cuadro 10,
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Dentro del grupo de pacientes con biopsia renal, las
alteraciones que mas se presentaron fueron: Los anticuer
pos antinucleares en el 100% de los casos, dentro de los
cuales predominé el patron homogeneo en el 40% de los --

casos y de éste un 66,6% con la nefropatia clase IV,

La alteracibn que le siguid fue la presencia de anti
DNA a titulos anormales, observando una relacibén directa
entre los titulos mis elevados con la presencia de nefri
tis lGpica activa y especificamente se correlacioné con-~

la clase tipo IV,

La inmunoflorescencia fue positiva en 93,3% predomi-
nando el depbsito de IgG en un 73,3% de los casos, el de
pbsito de la misma se relacioné con la presencia de la -
nefropatia tipo IV en un 90%, seguida del depbsito de -~
fibrinbgeno en un 70%, Adem&s podemos concluir que entre
mas depbsitos de inmunoreactantes mas dafio renal se pre-
sentd, relacionandose directamente con la presencia de -

hipergammaglobulimenia en la nefritis tipo 1V,

Se encontrd VDRL y factor reumatoide positivos en un
26,6% y 33,3% respectivamente y se relacionaron con la -
nefropatia tipo 4 en un 75% y 60%. Encontramos anticuer-

pos anticardiolipina en 20% de los casos ,
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Se observd hipocomplementemia sobre todo en relacibén-
con la nefritis mas grave, siendo b&sicamente C3,C4 y - -

CH50,

Analizando los datos estadisticamente, sblo se encon -
tr6 significancia del anti DNA con la nefropatia en gene -
ral y sobre todo con la clase 1V, asi mismo los depbsitos-

de IgG por IF con la nefropatia tipo 1V,

10.- Hallazgos patolbgicos de rifibn,.

En todos los casos se observd una correlacibn entre --
los hallazgos reportades por la microscopia de luz, nicros

copia electrbnica y por inmunoflorescencia,

En las microfotografias 1, 2 y 3 se jemplifica un caso

de nuestro estudio con nefritis clase IV,
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F/g. No 5.
DISTRIBUCION POR SEXQO DE 22 PACIENTES CON LES.
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Fig No. 7.
FRECUENCIA DE PRESENTACION DE LOS CRITERIOS
DEL A.R.A. EN 22 PACIENTES CON L.ES.

H
1
n!
L

ANTICUERPOS ANTINUCLEARES
ALTERACKONES IHMUNCLECGICAS
ALTERACIONES HEMATOLOGICAS
ALTERACIONES RENALES

]
ALTERACICNES NEUROLOGICAS

FOTOSENSIBILIDAD

LESIONES DiSCOIDES

ERITEMA MALAR

o
5]
~
o]
I
el
»
o
o
o
"
2
v
<
o
<
W
5}
&4
o
°
&

%




- 9g -

Fig. No. 8

ANTICUERPOS ANTINUCLEARES EN LES.
PATRONES DE INMUNOFLUORESCENCIA

PERIFERICO 20 %
4 Coses

MCTEADO 25 %
S Cosos

HOMOGENEQ 55 %
Il Cosos
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PREVALENCIA DE MANIFESTACIONES CUTANEAS Y POSITIVIDAD

A LA FAAN EN 22 PACIENTES CON LES,

No.de

Pacs, % FAAN(+) %
Lupus Eritematoso Sistémico 22 100 20 90
Fotosensibilidad 22 100 20 90,9
Alopecia difusa 17 77.2 17 100
Eritema malar 16 72,7 15 93.7
Livedo reticular 15 68,1 15 100
Vasculitis 14 63,6 14 100
Lesiones discoides 12 54.5 11 91.6
Ulceras crales 8 36,3 8 100
Fenbmeno de Raynaud 3 13,6 2 66,6
Paniculitis 2 9.0 1 50.0
Eritema polimorfo 2 9.0 2 100
N6dulo reumatoide 1 4.5 1 100

CUADRO 2.
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PATRONES DE INMUNOFLURESCENCIA INDIRECTA CONTRA LESIONES CUTANEAS

Lmnou DE IF ERITEMA | LESION | FOTO- ULC, |vVASCU |FEN,DE |LIVEDO |PANI- |ERIT ALOP NOD,
No| MALAR DISC, SENS, ORAL | LITIS | RAYNAUD|RETIC, [CULIT {POLIM, |DIFUSA JREUM,
HOMOGENEO 11] 8(72,7%) 4(36.3%) | 11{100%)| 6 (54%)| 10(90%}| 1(9.0%) |9(B1, 8%} ~==mmm 2(18.1%) | 10{90.9%|1(9,0%)
PERIFERICO 4| 3(75%) | 3(75%) 4(100%)] - ===~ 1(25%)| 1(25%) [2(50%) [2(50%}| «mwmum 3(75%) | mmmmm-
HOTEADO 5| 5(100%) | 4(80%) 4(80%) | 2(40%) 3 (60%)] ~————- 4(80%) | ommmm | e 4(80%) | =—=-—m

CUADRO 3
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LESIONES CUTANEAS CONTRA PATRONES DE INMUNOFLUORESCENCIA INDIRECTA,

t;:::igites HOMOGENEO | PERIFERICO | MOTEADO FAAN (6)
_neq,

ERITEMA MALAR 16 7 (43.7) | 4 (25.0%) | 4 (25.0%) 1 (6.2%)
LESIONES DISCOID, (12 5 (41,6%) 1 3 (25.0%) | 3 (25.0%) 1 (8,3%)
[FOTOSENSIBILIDAD, |22 11 {50.0%) § 4 (18,1%} |5 (22,7%) 2 (9.0%)
SLCERAS ORALES ] 6 (75.0%) | ~—memeem 2 (25,0%) | —=ememm
NASCULITIS 14 9 (64.2%) | 1 (7.1%) 4 (28,5%) | —memeem
F ,DE RAYNAUD 3 1 (33.3%) § 1 (33.3%) | ———=m=omm 1 (33,3%)
[LIVEDO RETICULAR (15 9 (60,0%) | 2 (13,3%) | 4 (26,6%) ————
PANICULITIS 2 1 (50.0%) | 1 (50,0%) | —meo—omme|  —oeemam
ERITEMA POLIMORFO | 2 2 (100,0%)
ALOPECIA DIFUSA (17 11 (64.7%) { 2 (L1.7%) | 4 (23.5%) ———————
NODULO REUMATOIDE | 1 1 (100, 0%)

CUADRO 4,



CARACTERISTICAS DE LA FUNCION RENAL, EN 15 PACIENTES CON
LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO, GRUPO A (CON BIOPSIA RENAL),

Rubro Normal Alterado Otros
No. % No, %* No, %

[Examen

General 9 60 6 40

Kde Orina

Proteinuria 13 a7 2 13

Creatinina 0 0,09 1 1.9 (+) de 2

sérica

len mgs, % 13 87 2 i3 0

Filtrado Bajo * Normal * Alto *

Glomerular 3 20 7 46 5 34

Biopsia Clase 11 Clase III Clase 1V

Renal, 1 6 4 27 10 67

CUADRO 5,

Filtrado glomerular en porcentaje; bajo (-) del 70%
normal entre 70 a 120 : , alto (+) de 120 %
Biopsia Renal Clase I y V, cero pacientes,
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Caracteristicas de la Funcién Renal, en 7 pacientes
con Lupus Eritematoso Sistémico Grupo B, ({sin biopsia renal)

Rubro REGISTRO Normal Alterado Otros
Sin _Con No, % No, % No,. %

Examen
eneral 0 7 5 72 2 23 =
lde Orina
Proteinuria 0 7 7 100 0 0 =
KCreatinina 0 - 0.9 1-1.9 20+
érica 0 7 7 100 [¢] 0
len mgrs/%
Filtrado Bajo Normal Alto
Flomerular 5 2 [} 1 50 1 50

Filtrado Glomerular en porcentaje = bajo (-) de 70%
normal entre 70 a 120 %, alto (+) de 120 %

CUADRO 6,
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RELACION ENTRE LAS LESIONES CUTANEAS Y LA NEFROPATIA EN 15 PACIENTES

CON LES,

ALTERACION CUTANEA CLASE DE NEFROPATIA

No, % No. % No. % No, %
Fotosensibilidad 1 6,6 3 20 11 73.3 15 100
Alopecia difusa 1 8.3 1 8.3 10 83,3 12 80
Vasculitis [ 0 1 10.0 9 90.0 10 66
Eritema malar 1 10 2 20,0 7 70,0 10 66
Livedo reticular 1 25 1 25 6 75.0 8 53.3
Lesiones discoides 0 0 2 28,5 5 71.4 7 46,6
Ulceras orales [ 0 1 25,0 3 75,0 4 26,6
Fenbmenc de Raynaud O [} 1 50,0 1 50,0 2 13,3
Paniculitis 0 ] 1 50,0 1 50.0 2 13,3
Eritema polimorfo 1] o 0 4 2 100.0 2 13,3
N6dulo reumatoide O o] 0 0 1 100,0 1 6.6

CUADRO 7,
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FRECUENCIA DE DISTRIBUCION DE INMUNOREACTANTES SUBEPIDERMICOS EN 22 FA-

CIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO,

INMUNOREACTANTES PIEL AFECTADA PIEL NO EXPUESTA
No % No, %

g G 17 77.2 12 54

M
lg 21 95.4 13 59

A
19 3 21,2 3 13,6
clq 11 50 10 45,4
c3 4 18,1 5 22,7
Fibrinbgeno 6 27.2 9 40,9
Positividad de los 22 100 18 81.8%
casos

CUADRO 8
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FRECUENCIA DE DISTRIBUCION DE INMUNOREACTANTES EN BIOPSIA DE RINON

EN 15 PACIENTES CON LES,

INMUNOREACTANTES

No, %
19 © 1 73.3

M

lg 6 40
19 ? 9 60
clq 3 20
c3 6 40
c4 1 6.6
Fibrinbgeno 10 66.6
Positividad de
los casos, 14 93.3

CUADRO 9
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CORRELACION ENTRE EL PERFIL INMULOGICO Y LA CLASE DE NEFROPATIA

EN 15 PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO SISTEMICO,

ALT. INMUNOL,

CLASE DE NEFROPATIA,

11 111 1y TOTAL

Ro. % No. % No, % No. %
HIPERGAMMAGLOB, 1 6.6 3 27,2 7  63.6 11 73,3
CELULAS LE + 1 20 2 40 2 a0 5 33.3
VDRL + ¢ o 125 3B 4 26,6
ANTICARDIOLIPINA O O 1 333 2 66.6 3 20
FACTOR REUMATOIDE 1 20 1 20 3 60 5 33.3
COMPLEMENTO BAJQ
3 1 25 1= 2 50 4 2.6
c4 1 125 2 25 5 82,5 B 53,3
cHs0 6 o 3 333 6 66.6 9 60.0
ANTI DNA 1 7,14 2 14,2 11 78,5 14 9.3
ANTICUERPOS
ANTINUCLEARES
P. HOMOGENED 6 o 2 3.3 4 6.6 6 40
P. PERIFERICO 125 102 2 50 4 26.6
P. MOTEADO o o 120 4 w0 5 33.3
DEPOSITOS POR IF
19 © o 0 1 9.0 16 90 o 7.3
g M 6 o 2 333 4 666 6 40.0
1g ® o o 3 33,3 6  66.6 9 60.0
Ciq 10333 01 3331 313 3 20,0
c3 o o 1 16,6 5 833 6 40,0
ca o o o 0 1 100 1 6.6
EXIRRINQGEND. 0 [} 3 30 7 0 10 66,6

CUADRO 10
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Foto 1 { ML 40 X ) Engrosamiento de la membrana basal, pro
liferacibn endo y extracapilar,
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Foto 2

Proliferacidn endocapilar, engrosamiento irregular de la-
membrana basal y numerosos depbsitos subendoteliales e ip
tra vasculares. Membrana basal, MB, depbsitos densos, D, -
Depbsitos mesangiales, DM, Luz capilar, LC, (4800 X ME),
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Foto 3 (IFD)

Depbsitos de compleios inmunes mesangiales (A), subepi-

teliales y subendoteliales (B),



COMENTARIOS :

Es importante mencilonar que ning@in paciente present6-
complicaciones con la toma de biopsia de rifbn,por lo que
se puede deducir que efectuada por manos expertas y con -
las precauciones debidas es minimo el riesgo y por lo tapn

to mayor beneficio.

El tener el estudio completo de un paciente con LES -
modifica el aspecto terape@itico y pronbstico, y que aunque
no fue el objetivo de nuestro trabajo, determiné modificar
la terapefitica en el 75% de nuestros pacientes, sobre todo
ingresando a un protocolo de tratamiento con ciclofosfami-~

da,

Resalta la importancia también de haberseles tomado -~
biopsia renal a estos pacientes en una etapa clinica tempra
na en donde ninguno de los casos presentaba retenci6n de --
azoados ni alteraciones importantes en la orina, lo que peg

mite preveer un mejor pronéstico.

Vale la pena sefalar que este grupo de pacientes capta-
dos en un Servicio de Dermatologia, aparentemente permite -
captar los casos en etapas mas tempranas de dafdo renal a di

ferencia de otros grupos,
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Pudiendose considerar como un grupo diferente de con-
trol ya que su respuesta al tratamiento se valoraria con-
seguimiento de niveles Ge anti DNA, filtrado glomerular,-

y eventualmente una nueva biopsia renal,

Por todo lo anterior seria importante también que en -
el Hospital General de México se unifiquen criterios para-

el manejo multidisciplinario de é&stos paclientes,



CONCLUSIONES::

1,~ El 5.8% de los ingresos al servicio de Dermatologia -

de 1977-1989 correspondieron al LES (B7 casos).

Se incluyeron otros 22 pacientes para un estudio prosg-

pectivo,

2,~ En ambos grupos predominb el sexo femenino con una re -

lacitn 20:1,

Entre 60 y 80% de los casos correspondieron a la segun~
da y tercera década con edad promedio de inicio del pa-
decimiento a los 24 afios con una evolucién del padeci -

miento entre 1,5-3 afios,

3.~ La frecuencia de presentaci6n de los criterios de la
ARA, se observé de la siguiente manera: Alteraciones ip
munolégicas y AAN en 91%, fotosensibilidad 86X, altera-~

cién renal en 78%, eritema malar 77% y artritis 73%,

4.~ Las lesiones cutineas observadas en orden de frecuencia
fueron fotosensibilidad, alopecia difusa, eritema malar,

livedo reticular y vasculitis,

5.~ La positividad de los AAN por IF indirecta se observb en
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un 90% siendo el patr6n mis frecuente el homogéneo (55%),

La determinacibn de:.anti DNA fue positiva en un 77,2%.

6,- La correlacibn entre lesiones cuténeas y patrones de -
IF de AAN, solo se demostrd relacidn significativa pa-
ra patrén homogeneo, con fotosensibilidad, vasculitis,
livedo reticular y alopecia difusa; y el patr6n perifé

rico con eritema malar,

7.- BEn 100% de los casos en que se tomd biopsia renal se -
encontr6 algOn tipo de nefropatia(67% clase IV} a pe -
sar de que ningGn paciente tenia creatinina sérica - -
anormal, 60% orinas normales y tan solo 13% proteinu -
ria moderada ., Ningln caso tuvo filtrads glomerular me

nor de 30%.

8,- La correlacibn entre nefropatia y lesiones cuténeas --
fue significativa con fotosensibilidad y alopecia difu

sa y vasculitis con nefropatia tipo IV.

9.~ Los depbsitos inmunoreactantes fueron diferentes en - -

piel que en rifién,

La IFD directa fue positiva en 100% en la piel afectada

y en 81,8% en piel no expuesta, predominando en la ban~
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da lGpica la IGM,

En rifibn hubo una positividad de 93,3%, dominando --

IgG, fibrin6geno e IgA,

10.- La correlacibén entre la nefropatia y el perfil inmu-
nolégico demostrs un 100% de positividad para-anti -
cuerpos anti nucleares, y solo hubo significancia en-

tre anti DNA y nefropatia sobre todo con la clase 1V,

11.- La biopsia renal es necesaria e importante en los pa
cientes con Lupus Eritematoso Sistémico, por lo que -
siempre se debe realizar sin esperar a que aparezcan-

datos de franco dafio renal,
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RESUMEN:

Se realizt un estudio de tipo retrospectivo y prospeg
tivo en pacientes con lupus eritematoso sistémico tratan~
do de encontrar una correlacién entre las manifestaclones
cuténeas, inmunoldgicas y renales, haclendo énfasis en el

estudio renal .

Los resultados en cuanto a sexo, edad y tiempo de evg
lucibn de la enfermedad fueron similares a lo reportado -

en la literatura.

Las lesiones cuténeas wmls frecuentes fueron fotosensi
bilidad, alopecia difusa, eritema malar, livedo reticular

y vasculitis,

Los AAN patrén homogéneo fueron los mhs frecuentes y-~

ge correlacionaron con fotosensibilidad y vasculitis,

En los 15 pacientes a los que se tomd biopsia renal -
se demostré dafio siendo més frecuente la nefropatia tipo~

v

v

Se encontrd correlacibn significativa entre fotosensi

bilidad, alopecia difusa y vasculitis con nefropatia,

El anti DNA presentd correlacidn significativa con la
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nefropatia tipo IV,

Se concluys que la biopsia renal debe realizarse a los
pacientes con LES aunque no tengan datos francos de dafo-

renal,
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