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HIPERTENSION ARTERTAL PULMONAR EN LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO.

ANTECEDENTES:

Dentro de las enfermedades del tejido conectivo, la hipertensién arterial
pulmonar (HAP), ha sido reportada en esclerosis sistémica progresiva, particu-
larmente en su variedad CREST; menos frecuentemente en casos de artritis reuma
toide, lupus discoide, sindrome de Sjdgren, dermatomiositis, enfermedad de --
Whipple y enfermedad mixta del tejido conectivo,

La HAP estd siendo reportada cada vez con mayor frecuencia en lupus erite
matoso generalizado (LEG); dentro de los factores etiopatogénicos se han consj
derado fenfmeno de Raynaud, presencia de complejos inmunes, anticuerpos antj--
cardiolipina y enfermedad pulmonar (1,2,3).

Hasta hace poco tiempo, 13 Gnica forma de detectar HAP era por; medio de -
1a medicibn directa de la presi6n pulmonar a través de cateterizacién cardi&ca
derecha; la ecocardiograffa Doppler ha mostrado ser un método no invasivo que
permite la estimulacibn de la presi6n sist6lica y diastélica arterial pulmonan
a dicha técnica se ha atribufdo una sensibilidad del 51% y una especificidad -
del 85% (4).

En México, aGn son pocos los reportes de HAP en LEG; en 1985 Badui report
una. frecuencia de 9% en una poblaci6n de 100 pacientes de sexo femenino estudia
das en el Hospital General del Centro Médico Nacional en el Instituto Mexicano
del Seguro Social (S).

Alarctn Segovia en 1989, encontrd en pacientes del Instituto Nacional de -
la Nutrici6n “Salvador Zubirdn" una frecuencia del 1% en 5 de 500 pacientes con
LEG (6).



La asociaci6n relativa con fenfmeno de Raynaud sugiere que algunos casos -
pueden ser una variante de una enfermedad autoinmune; su frecuencia en hiperten
sién pulmonar primaria ha sido reportada entre 7 y 30% de los pacientes. (7,8).

Los pacientes con fenémeno de Raynaud experimentan espasmo vascular; se ha
descrito la ocurrencia de hipertensi6n pulmonar primaria y dicho fenémeno en un
mismo paciente, esto sugiere un desorden vasoespistico sistémico.

El vasoespasmo sistémico puede ocurrir a consecuencia de un estimulo frfo
aplicado localmente.

El fenBmeno de Raynaud ocurre en 75 a 80% de pacientes con HAP y s6lo en -
el-20% de pacientes con LEG (9).

En relacién a la participaci6n de complejos inmunes.(Cl), Quismorio y cols.
reportaron la presencia de estos en la pared de los vasos sanguineos pulmonares
y sugirieron que estos pueden ser importantes en la patogénesis de la enfermedad
vascular pulmonar; reportaron que los depSsitos de inmunoglobulinas contienen -
actividad de anticuerpos antinucleares; el factor reumatoide fué también identi
ficado entre los Cl.

El dep6sito de CI ha sido sospechado como mecanismo en la patogénesis de -
veno oclusién pulmonar, una enfermedad caracterizada por lesiones obstructivas
_ de venas y vénulas pulmonares. (10).

Otro proceso que puede conducir a hipertensién pulmonar, es la presencia -
de episodios trombo emb6licos mGltiples y recurrentes.

En »1990.‘ Asherson reporta que s8lo uno de 24 pacientes con LEG tuvo HAP --
tromboembSlica ademds de anticuerpos anticardiolipina y anticoagulante de lupus
negativos. .

La trombosis venosa porfunda y el tromboembolismo en ausencia de HAP han -
sido mucho m§s frecuentemente reportados con los anticuerpos antifosfolipido. -
(11,12).



Nuevamente -el grupo de Asherson y Khamashta en 1990, en el reporte de la -
experiencia de HAP en una clinica de lupus en el Reino Unido mencionan que nive
les altos de anticuerpos anticardiolipina, pueden ocurrir en pocos pacientes --
con LEG/HAP, pero esto también ocurre en su ausencia; un 68% de pacientes con -
HAP. mostraron anticuerpos anticardiolipina, mientras que la frecuencia en LEG -
es-de-un 30 & 40% y de menor tftulo. (13).

En relacién a la neumopatfa, las pruebas de funcién respiratoria, suelen -
mostrar un patrdn de tipo restrictiva (7).

Un poco antes, en 1986 Asherson mencion6 que la frecuencia de HAP en aso--
ciacibn con LEG era cada vez mis reportada, mencionando 1a existencia de 46 pa-
cientes documentados desde 1952; la edad de dichos pacientes ha oscilado entre
los 18 y 49 afios, con un predominio de 10 mujeres por cada varbn, habiéndose de
tectado fendmeno de Raynaud en el 75% y vasculitis cutdnea en el 33%.

As mismo, la incidencia de anticuerpos RNp positivos, a menudo en tftulo
elevado, es mayor que el promedio de 25% en LEG {14). ~

Simonson en San Francisco , Calif. en 1989, definiendo la hipertensitn pul
monar como 1a presi6n sist6lica de la arteria pulmonar mayor a 30 mm de Hg, +=e
identific0 una prevalencia de 14% en pacientes lGpicos (en 5 de 36 pacientes),
encontrd fend de Raynaud muy fr e

También encontrb que existe alguna correlacifn en la identificacion de la
_presibn pulmonar entre el cateterismo cardifco derecho y la ecocardiografia, el
“coeficiente de correlacin va de 0,93 a 0.97. (15).



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA:

En el Departamento de Reumatologfa del Instituto Nacional de Cardiologfa -
"Ignacio Chivez" (INCICH), contamos con un total de 78 pacientes con LEG, iden~
tificados en base a los nuevos criterios de la Asociacién Americana de Reumato-
logfa (ARA), 1982.

Hasta el afio de 1990, se ignora la frecuencia con la cual nuestros pacien-
‘tes lGpicos desarrollan HAP, '

El Gnico antecedente al respecto en el INCICH, es la investigacién clinica
llevada a cabo durante los afios 1985-86 por Nava y Amigo, .la cual consisti6 en
la presentacién de 6 casos clinicos de pacientes con LEG y HAP ademds de revi--
si6n de la literatura, trabajo que posteriormente fué presentado en el XIV Con-
greso Mexicano de Reumatologfa en la ciudad de México; habiéndose conclufdo de
tal investigaci6n que la frecuencia de HAP en LEG es probablemente mayor a la -
esperada y que el cateterismo cardidco derecho es un método diagnfstico riesgo-
so, sugiriendo un estudio futuro con ecocardiografia por su baja invasividad.

Lo anterior sugiri6 la necesidad de una investigacién que permita conocer
la frecuencia de HAP en nuestros pacientes lGpicos; as{ como valorar, conocer -
y comparar sus manifestactones clfnicas.



HIPOTESIS:

€n nuestro medio, la frecuencia de hipertensi6n arterial pulmonar
en pacientes con lupus eritematoso generalizado, es aparentemente baja.



- OBJETIVOS:

1.- Definir la frecuencia de HAP en nuestra poblacién de pacientes ldpicos.

2.~ ldentificar alguna probable correlacién clfnico batoldgica que nos - -
oriente a la probable etiologfa de la asociacidn .LEG/HAP, '

3.- Valorar los rasgos ‘cllr'\icos y métodos diagnbsticos que nos permitan iden
tificar dicha asociacidn. o



"MATERIAL Y METO00S:

€l universo de estudio estd constituido por aquellos pacientes que acuden

regularmente al Departamento de Reumatologfa del INCICH, ya sea a consulta ex-

_ terpa 6 &rea de hospital, y a quienes se ha hecho el diagn6stico de LEG en ba-
se a los criterios de la ARA.

La poblaci6n de pacientes con LEG en dicho departamento es de 78, pero -
s6lo incluimos a 35 de ellos, dado que Gnicamente ésta cantidad reunid los --
criterios de inclusi6n en el perfodo de estudio pre establecido (Marzo-Diciem
bre de 1990).

Se trata de un estudio clinico, prospectivo, descriptivo epidemioldgico.

La seleccibn de pacientes se efectub en base a los siguientes criterios:

forl

Criterios de inclusidn: pacientes que reunen un minimo de 4 de los 11 --
criterios para LEG enunciados por l1a ARA (exantema malar, exantema dis-
coide, fotosensibilidad, Glceras orales, artritis, serositis, transtor-
nos renales, neurolfgicos, hematoldgicos, inmunitarios y anticuerpos -- -
antinucleares), y que aceptan participar voluntariamente en el estudio.

b

—

Criterios de exclusifn: pacientes con HAP de otro origen diferente al -
LEG, otras enfermedades del tejido conectivo tales como esclerosis sis-
témica progresiva, enfermedad mixta del tejido conectivo, artritis reu
matoide, etc.

pa

¢) Criterios de eliminaci6n: pacientes que en el tiempo establecido de ---
qntmno para la investigacién, no contaron con el estudio completo, so :
bre tado en relacién a métodos de diagnéstico de laboratorio y gabinete

o bien, que no aceptaron formar parte del estudio.



Las variables en estudio incluyeron:

- Poblacién total de pacientes con LEG.

- Poblaci6n inclufda en el estudio.

- Frecuencia de HAP.

- Distribucién de pacientes por edad y sexo.

- Tiempo de evolucién del LEG al momento del estudio
- Manifestaciones clinicas:

a) Historia clinica reumatoldgica.

b) Capilaroscopfa del lecho ungueal por medio de Oftalmoscopfa (MWelch Allyn)
a 40 aumentos, en bfisqueda de cambios vasculares, zonas de necrosis, --
tortuosidad de vasos, etc.

. ¢) Basqueda intencionada de fendmeno de Raynaud trifdsico y vasculitis cutd

nea. .

d) Datos clinicos sugestivos de sfndrome anticardiolipina (abortos esponté-
neos, corea, insuficiencia venosa, migrafa, livedo reticularis, trombo-

" sis, etc.)

e) Valoracién por Departamento de Cardioneumologfa:

-Manifestaciones clfnicas respiratorias (disnea de esfuerzo y/o reposo,
tos no productiva, derrame pleural, desdoblamiento del 20. ruido pulmo
nar, dolor toricico).

-Teleradiograf‘ fa de torax, en bsqueda de abombamiento del arco de la -
arteria pulmonar y datos sugestivos de hipertensién veno capilar pulmo
nar. )
-Electrocardiograma en reposo de 12 derivaciones, en bGsqueda de creci-
miento del ventriculo derecho, datos de sobrecarga ventricular derecha
y desviaci6n del eje del complejo QRS a la derecha.

-Estudios de fisiologfa pulmonar (pruebas de funci6n respiratoria), bus_
cando patrones restrictivo y obstructivo.

- Valoraci6n por Departamento de.Ecocardiograffa:

Con Ecocardiograma modo M bidimensional y Doppler continuo, pulsado a co-
lor, con un aparato Hewlett Packard, Siemmens; tratando de identificar la pre-
si6n sist6lica de la arteria pulmonar (PsAP); tomando como HAP a aquella PsAP



igual 6 mayor a 30 mm de Hg y registro de regurgitacién tricuspidea.

- Estudios de Laboratorio:

a) De tipo inmunoldgico:

- Complemento hemolftico 50% ( CH50 ).

-.Anticuerpos antinucleares ( AAN) por inmunofluorescencia
indirecta, e identificacién por método de Ouchterlony de

. anticuerpos Sm, SSA y Rnp.

- Factor reumatoide por técnica de l&tex.

~ VORL (Venereal Disease Research Laboratories), prueba de

~ floculaci6n falso positiva.

b) valoracién del estado de coagulacifén:

- Tiempo de protrombina { TP ).

- Tiempo de tromboplastina parcial ( TTP).

- Cuantificaci6én plaquetaria.

< Identificacién sérica de anticuerpos anticardiolipina por
método de ensayo inmuno enzimitico de fase s6lida (ELISA),
empleando cardiolipina como antigeno, tipo inmunoglobulina
G. ( ACL IgG ).

- Anticoagulante lGpico por método de Exner ( AL ).

- Cateterismo cardifco derecho. ( CCD ).
En 8 de los 35 pacientes inclufdos, se 1levé a cabo CCO por motive indepen-
diente al de nuestra investigacién, con la finalidad de wedici6n de presiones
intracavitarias; aunque no forma parte de nuestros objetivos en e] presente
estudio es interesante evaluar estos datos y mencionarlos. ’
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RECURSOS HUNANGS :

Cosntituidos por un investigador principal { el autor) y una coordinadora
de tésis, ambos del 8rea de l2 Reumatologfa.

" Personal médico de los departamentos de Cardicneumologfa y Ecocardlbgra--
fia, ademds de contar con la colaboracidn de los departamentos de Archivo Cli-
nico y Bjoestadistica. ’



RESULTADOS:

. La poblaci6n total de pacientes con LEG en el Departamento de -
Reimatologfa del INCICH hasta el aio de 1990 es de.78 pacientes, de éstos
sélo inclufmos a 35 ( 44% ), quienes reunieron los criterios requeridos y

- 'de estos a su vez, s6lo 5 cursaron con HAP, 1o cual significa una frecuen-
cia de 14%. (Ver tabla I).

De estos pacientes, 31 fueron de sexo femenino ( 88.5 % } y 4
de sexo masculino (- 11.4 X ); con una edad promedio de 31.7 + 13 afos,

El tiempo de evolucifn de LEG a] momento del estudio fué muy -
variable, siendo el grupo mis frecuente el ubicado entre los 2 y 6 ailos,
re'presentado por 17 pacientes { 48.5 % ). ( Tabla II ).

Los resultados de las principales variables estudiadas, se re-
sumenan las tablas I[Ny IV.

Desde el punto de vista clinico, se formaron 2 grupos, el prime-
ro (- Grupo 1 ) constitufdo -por aquellos pacientes con HAP ( n=5), y el Gru-
po I1 formado por aquellos pacientes sin HAP (n=30).

; En el grupo I encontramos fendmeno de Raynaud en un 60%, vascu-
litis cutdnea en 40%. (Tabla V).

: En el grupo 1] estas mismas variables se encontraren en porcen-
tajes de 66, 50 y 333 respectivamente. ( Tabla VI).
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En cuanto a manifestaciones respiratorias se refiere, en aquellos pacientes
con HAP, las mds frecuentes identificadas fueron disnea tanto en reposo como en
ejercicio y desdoblamiento del 2o0. ruido pulmonar, siendo menos frecuentes el do~
lor tordcico y la presencia de derrame pleural; no identificamos ningln paciente
con tos seca. { Tabla VII }.

La bOsqueda de manifestaciones clfnicas sugestivas del sfindrome anticardio-
lipina en los pacientes del grupo I demostrd lo sigufente: insuficiencia venosa
y livedo reticularis en el 40%, migraiia y abortos espontdneos en el 20%, ausen-~
cia de trombosis y corea: cabe mencionar aquf que aunque el VDRL y los ACL estu-
vieron presentes en el 20% de los casos, esto ocurri6 en 2 diferentes pacientes.
( Tablas VIII y IX ).

Desde el punto de vista de laboratorio, en el grupo I el TP fué normal en -
todos los casos, el TTP estuvo prolongado mds de 5 segundos del control en 2 de
estos pacientes.

En el ‘mismo grupo en todos los paciéntes se identificaron anticuerpos anti-
nucleares con patr6n muy variado, siendo los mds frecuentes el anular, fibrilar
y raros homogéneo y punteado; la especificidad mostré ausencia total de anticuer-
pos SSA, 40% de positividad a RNp y 60% a Sm, hipocomplementemia (CHS0) en un 80%,
cabe destacar la negatividad del factor reumatoide en el 100% de los pacientes con
HAP. (Tabla X)

Continuando en el grypo I, el VDRL falso positivo se encontré en un 20%, ACL
positivo en 20%; el anticoagulante lGpico s6lo se estudié en uno de los 5 pacien-
tes y fué negativo; el rango de plaquetas fué de 238,000 en promedio (Tabla VIII).

Para el grupo Il {pacientes sin HAP) los resultados fueron los siguientes: -
- TP 23%, TTP 23%, VORL 20%, FR 43.4%, AAN 90%, CHS0 80%,- Sm 26%, SSA 13%, RNp 36%,
AL 0%, ACL 23% y rango promedio de plaquetas de 193,000. {tabla XI).

Estudios de gabinete: en la teleradiograffa de t6rax, s6lo en 2 pacientes se
identific6 rectificaciom del arco de la arteria pulmonar y datos sugestivos de --
hipertensién veno capilar pulmonar (HVCP) en los pacientes del grupo I; el resulta-
do de las pruebas de funcifn respiratoria en pacientes con HAP fué el hallazgo de -
un paciente con patrén obstructivo y uno ms con patrén restrictivo, siendo normales
el resto. (Tabla XII).
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Desde el punto de vista electrocardiografico, el trazo fué normal en 4 de
ellos ( grupo I ) y s6lo uno mostré crecimiento del ventriculo derecho y des--
viacibn del eje de AQRS a la derecha (Tabla XIII).

Las caracteristicas individuales de cada uno de los 5 pacientes con HAP en
cuanto a estudios de gabinete se muestran en la tabla XIV.

€l ecocardiograma fué normal en 32 pacientes, entendiendo por esto una PSAP
menor a 30 mm de Hg, en los otros 3 se encontrd HAP, todos de sexo femenino, con
una- edad promedio de 32.6 afios y una PsAP de 40.6 mw de Hg; el tiempo deewl . del
LEG de 8 afios promedio.

El CCD se efectub en 8 de 35 pacientes, identificando HAP s6lo en 2 de ellos
{ es importante mencionar que en el caso de los 3 pacientes en lo que se identifi-
c6 HAP por ecocardiograffa no se efectus CCD). ’

La PsAP promedio identificada por éste método fué de 31 mm de Hg, edad pro-
medio 41 afios, ambas pacientes de sexo femenino y un tiempo de evolucifn de LEG -
de 14.5 afios. .

Resultado global: identificamos un total de 5 pacientes con HAP ( 3 por mé--
todo ecocardiogr&fico. y 2 por CCD), resultando una frecuencia del 14% en nuestra
poblacidn de pacientes lapicos; en caso de ser estrictos y restringirnos a los ob-
jetivos de nuestro estudio (eliminando a los pacientes detectados por CCD)la fre--
cuencia serfa Gnicamente del 8.5%.

lnc‘luyendo a los 5 pacientes la media de edad fué de 36 aflos, tiempo de evo--
luci6n del padecimiento 10.6 afios, sexo femenino 100% y PsA? promedio 36.8 sm de -
Hg (Tabla Xv).

Cabe mencionar que en aquellos 2 pacientes con HAP identificada por CCD el --
ecocardiograma fué normal, sin embargo en ambos cateterismos 12 elevacidn de la --
PsAP fué leve a diferencia de los 3 pacientes‘con HAP diagnosticados por medio de

. ecocardiograffa, en los cuales la HAP fué mis severa.

) Se anexa una gr&fica que muestra la frecuencia mundial de HAP en LEG de acuer

do a los distintos reportes en la literatura (Tabla Xvl); asf como un cuadro compa
rativo entre los hallazgos de nuestro estudio y los datos recopilados por Asherson
entre los afos de 1952 a 1986 (Tabla XVII).
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RESUNEN GRAFICO DE LAS PRINCIPALES VARIABLES DE PACIENTES
CON LEG EN LOS QUE SK IDENTIVICO HAP: ( n=S )

VARIABLE PACIENTE 1 2 3 4 5

Sexo . Fem. Fem. Fem. Fem. Fem.
Edad 16 47 35 42 40
Tiempo evol. 2a. 13a. 9a. 9a. 20s.
LEG .

Vasculitis s1 NO NO NO 34
dérmica

Capilaroscopia s 81 NO NO NO
anormal

Fen6tmeno de 81 NO 81 NO 81
Raynaud
‘Manifestac. - Derrame DPE/2PR° NO NO  DGE/dolor
pulmonares pleural, torécico.
. 2PR

Factor

reumatoide Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
AAN (patrén) AP,F P,F A,F,H P,F,H P,A
SSA Neg. Neg. Neg. Neg. Neg.
RNp Pos. Neg. Neg. Neg. Pos.

Sm Pos. Neg. Pos. Neg. Pos.

CH 50 40 20 20 80 40

DGR =  Disnea de grandas fuersos.
DPE = Disnea de pequefios esfuarsos.
2PR. = Deadoblamiento dsl 2° ruido pnl.-onu-i

TABLA III
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RESUMEN GRAFICO DE LAS PRINCIPALES VARIABLES DR PACIENTES
CON LEG EN LOS QUE SE IDENTIFICO HAP ( n=5 )

{ VARIABLES EN RELACION A LA POSIBILIDAD DE SINDROME -

ANTIFOSFOLIPIDO )
VARIASLE PACIENTE 1 2 3 4 5
Abortos NO 3 NO No NO
Corea NO NO NO NO NO
Insuficiencia NO 81 NO NO 24
Venosa Mis
Livedo 34 NO Si NO NO
reticularis
Miqrana st NO NO NO NO
Trombosis . NO NO NO NO NO
VDRL Neg. Neg. Neg. Pos. Neg
ACL (1gG) Neg. Neg. Neg. Neg. Pos
TP N1 N N1 N1 N1
TP as’ N1 N1 Nl alQ’
Anticoagulante NE NE NE NB Nag
lupico
Plaquetas 315000 = 213000 268000 182000 186000

N1 =« NORMAL
NE « No efectuado

TABLA IV
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PACIENTES CON LEG/HAP
up

GRUPO |
RESULTADOS n=5
3.6 -‘
3
*1
2,6 -
2 2
o
E 2
P
A
[+3
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-
0,6 -
o :
60 % . 40w 409
MANIEESTACION CLINICA
FEN. RAYNAUD TRIF. I WSCULITIS CUTANEA

CAPILAROSCOPIA ANOR.

TABLA V
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MANIFESTACIONES RESPIRATORIAS
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MANIFESTACIONES RESPIRATORIAS
{ CLINICO - RADIOLOGICAS }

GRUPO |
RESULTADOS ~ n=S
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-21 -

SEROLOGIA
GRUPO |
RESULTADOS n=5
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TABLA Vil
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RESULTADOS
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O»T MO

MANIFESTACIONES SEROLOGICAS
GRUPO |

RESULTADOS ( INMUNOLOGIA )
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PACIENTES CON LUPUS ERITEMATOSO GENERALIZADO

- E HIPERTENSION ARTERIAL PULMONAR ( n=5 )

PAC. TELE TORAX EXG PFR ECOCARD. CATETERISNO
. PeAP PaAP
(mm) (mm)
1 Normal Normal Normal 35 NE
2 . Crecim. - Restric. 47 NE
Pulmonar VD y Severa
daesv.
AQRS der.
3 Atelectasia Normal Obstructivo 40' NE
4 Normal Normal ~ Normal Normal 32
5 HVCP Normal Normal Normal ao
NE = ¥o efectuado.
HVCP - Hipertensién veno cspilar pulmonar.
PsAP = Presitn sistélica de arteria pulmonar.
PR - Pruebas ‘de funcién respiratoris.

TABLA X1V
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METODOS DIAGNOSTICOSB .
FPRECUENCIA DE HAP: 14 % ( 5 de 35 pacientes con LEG )

METODO . No. Pac. Sexo Evolucidon Edad PoAP
LEG Prom. Prom.
(afios) (afios) (mm Hg)

Ecocardiografia 3 Fem. ] 32.6 40.6
© Doppler. .
Cateterismo
Cardisco 2 Fem. 14.5 41 31
Derecho :
RESULTADO
-- GLOBAL 5 100 & 10.6 36 36.8
i Fem.

PSAP « PRESION SISTOLICA DE ARTERIA PULMONAR

TABLA XV
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FRECUERNCIA NUNDIAL

© FRECUENCIA DE HIPERTENSION ARTERIAL PULMONAR EN DIFERENTRS

SERIES DESCRITAR EN LA LITERATURA

ARO

AUTOR BEDE FREC. HAP BIBLIOGRAFIA
Harvey 1954 - o3 19
(0 de 138)
. Pérez y 1981 New York 9 % 19
Kramer (4 de 43)
. Quismoric 1984 Los Angeles 0.5 % 10
(2 de 400)
Badui 1985 México, D.F. 9% S
(9 de 100)
Asherson 1986 Londres 46 pac. entre 2
1952 y 1986
Alarcén 1989 México, D.F. 1
Segovia (5 de 500)
Simonson 1989 San Francisco 14 % 15
(5 de 36)
~Asherson 1990 Londres 5% : 13
(24 de 500)
INCICH 1990 México, D.F. 14 % ESTUDIO
{ Bori -~ (5 de 35) ACTUAL.
Amigo )

TABLA XV
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Cuadro comparativo LEG con HAP.

Anélisis de Asherson (Londres), .Depto. de Reumatologia,
46 pacientes publicados en la- INCICH (1990).

literatura (1952 a 1986). S pacientas con LEG/MAP
Edad " 18 a 49 anos 16 a 42 afios
Sexo 90 § Fem. 100 & Fem.
10 & Masc.
Fenémeno
de 75 % 60 §.
Raynaud
Enfermedad 63 & N. I.
Renal
Vasculitis
cuténea 33 % : 40 8
periférica : -
Ac RNp méAs del 25 § . 40 &
propio del LEG
Factor
Reumatoide 80 & os
Anticoagulante alta os .
lapico incidencia N. I. en 4 pacientes
Histopatologia Lesién N. I.
plexiforme

Bibliografia Ref. 2 Estudio actual

N, XI. = No investigado

TABLA XVII
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DISCUSION:

La afeccibn cardiovascular en pacientes con LEG incluye pericardio, endocar-
dio, miocardio y arterias coronarias; de acuerdo a varios reportes estas compli--
caciones se presentan aproximadamente en el 50% de los casos.

En nuestro estudio encontramos una frecuencia de HAP de 14% (5 de 35 pacjen-
tes), lo cual es ligeramente mayor a la frecuencia promedio descrita previamente
en la literatura tanto nacional como mungial (Tabla XVI).

Es importante mencionar que esta relativa “alta" frecuencia puede ser debi-
da a que la ecocardiograffa estd efectuada en el INCICH, lugar en el cual hay --
una gran experiencia al respecto ademds del hecho de que en 2 pacientes se iden-
tificé HAP. por medio de CCD.

Lo anterior sugiere desde luego que el ecocardicgrama medo M bidimensjonal
es un método de diagnéstico muy sensitivo.

Probablemente la HAP en LEG en el pasado no ha recibido la importancia nece-
saria debido a que sus manifestaciones principales desde el punto de vista clinrico
suelen ocurrir cuando la PsAP es ya muy elevada; y esto desde luego significa un
retraso en e} diagn6stico; aGn se ignora por lo mismo el significado a largo pla-
20 de la elevaci6n leve a moderada en la presidn pulmonar en pacientes asintomd--
ticos.

Sin embargo, si la sospecha clfnica de HAP existe, en un paciente con LEG. -
la ecocardiograffa Doppler es el método ideal para determinar su presencia y seve
ridad.

El tiempo de evol. del LEG al momento del estudio en nuestros 35 pacientes -
incluyb un mayor namero de pacientes entre los 2 y 6 afios pero en el caso de los
pacientes con HAP el promedio al momento del Dx de PsAP elevada fué de 8 afios,

Se han sugerido hipotéticamente en la patogénesis de HAP en LEG las sgtes. -
posiblilidades: enfermedad pulmonar intersticial con pérdida de la reserva vascu-
lar, trombosis in situ de arteriolas pulmonares, presencia de anticoagulante 1Gpi
co, predisposici6n genética (hay familias con hipertensién pulmonar primaria), --
desequilibrio en prostaciclinas y tromboxanos, vasoreactividad (fenbmeno de Ray--
naud), vasoconstricci6n de arterias pulmonares y depbsito de complejos inmunes en
vasos pulmonares, sin existir hasta el momento una conclusién definitiva al res--
pecto.
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En nuestra investigacién en cuanto se refiere al fenbmeno de Raynaud, este
fué encontrado en los pacientes con HAP en el 60% de los casos y en cantidad muy
similar (66%) en los pacientes sin HAP.

Sabemos que de hecho éste fenbmeno ocurre en el LEG ( per se) s6lo en el --
20% de los casos generalmente, de tal forma que esta aparente mayor incidencia po
dria sujerir una relaci6n causa-efecto con la aparici6n de HAP, desde luego no pg)
demos justificar que en nuestros pacientes hubiese ocurrido vasoconstriccién en -
vasos pulmonares. |

La vasculitis pulmonar mediada por dep6sito de C.I. es otra de las posibili-
dades etiol6gicas mencionadas, en nuestro estudio no se investigé la histopatolo-
gfa dl respecto dado que no se tomaron biopsias.

Su evaluaci6n se hizo de manera indirecta a través de la bGsqueda de vasculi-
tis en piel, resultado presente en el 40% de los pacientes del grupo I y en 50% -
de pacientes del grupo II.

Desde luego la evaluacién indirecta resta valor a estos datos, sin embargo,
es alta la frecuencia de vasculitis en ambos grupos. )

En cuanto a anomalfas en la capilaroscopfa del lecho ungueal sugestivas de -
vasculitis, estas igualmente fueron muy frecuentes en el grupo con HAP (40%) y me-
nos aunque en porcentaje similar en el grupo 1I (30%).

Pasando al terreno de las manifestaciones clfnicas, desde el punto de vista
respiratorio, destacaron la presencia de disnea tanto de ejercicio como en reposo
y el reforzamiento del 20. ruido pulmonar; datos que de encontrarse en un pacien-
te con lupus deben hacer sospechar inmediatamente la presencia de HAP y justificar
por sf s6los una evaluaci6n ecocardiogrdfica.

Menos frecuentemente encontrados fueron el dolor toricico y derrame pleural.

Se han mencionadd los estados de hipercoagulabilidad y la presencia de trom-
bosis in situ de vasos pulmonares como causa probable de HAP; en relacibn a e- -
llo analizamos las manifestaciones clinicas sugestivas del sindrome anticardioli-

- pina en los 5 pacientes con HAP, encontrando insuficiencia venosa de miembros in-
feriores y livedo reticularis en el 40%, migraiia y abortos espontineos en el 20%,
sin identificarse casos de corea y trombosis.

A su vez, el grupo sin HAP mostrd en orden decreciente: livedo reticularis -
(60%), migrafa (23%), insuficiencia venosa (13%), abortos (10%), trombosis (3%)
y corea ausente.
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Tratando de profundizar en la investigacién al respecto, hicimos determina-
ci6n de tiempo de protrombina y de tromboplastiha parcial, cuenta plaquetaria, -
bGsqueda de VDRL falso positivo, anticuerpos anticardiolipina y anticoagulante -
lGpico resultando lo siguiente: en pacientes del grupo I el TP fué normal en el
100%, TTP 5 segundos mayor que el control en el 40%, el anticoagulante ldpico s6
lo se investig6 en uno de los 5§ pacientes con HAP y resulté negativo.; tanto el
VORL como los ACL resultaron positivos en uno de 5 pacientes, sin embargo en di-
ferente paciente; el rango promedio de plaquetas fué normal. (238 mil).

Hay que mencionar que s6lo se efectub determinaci6n de ACL tipo IgG.

De lo anterior se concluye que uno de esos 5 pacientes muy probablemente cur
sa con sindrome anticardiolipina secundario a LEG y que esto podrfa influfr en -
1a génesis de la HAP, desdeel punto de vista cl{nico ninguno de los pacientes -
del grupo 1 curs6 con datos sugestivos de trombosis.

Cabe destacar el hecho de que el LEG per se cursa con una frecuencia de ACL
entre 30 y 40% y de bajo tftulo (17).

Desde el punto de vista serol6gico, como era de esperar, en ambos grupos se
encontr un alto porcentaje de positividad de AAN {(con todos los patrones existen
tes, predominando anular y fibrilar en el caso de pacientes con HAP), e igualmen-
te-un alto consumo de complemento. ]

Es de l1lamar la atencibn que el grupo de pacientes con HAP, cursé con 100%
de negatividad en cuanto la presencia de factor reumatoide, sobre todo debido a
que lo reportado por Asherson en 1986 en revisi6n de la literatura mundial des-
cribe una positividad del mencionado factor alrededor del 80% en pacientes con HAP;
en nuestro grupo de pacientes sin HAP se encontr§ en un 43%.

Es de interés el hallazgo de altos porcentajes de anticuerpos Sm y RNp (60 -
y 40%) respectivamente y ausencia total de anticuerpos SSA en el grupo I; por su
parte en el grupo 1I, &stos se encontraron en porcentajes del 26, 36 y 13% respec-
tivamente.

. Asherson en Londres en 1986 {14), mencion6 que la incidencia de anticuerpos
RNp positivos es mayor en pacientes lGpicos con HAP ‘que en pacientes con LEG per
se, en los cuales suele ser encontrado alrededor de sélo un 25%, lo anterior se

corrobora en nuestro estudio. (Tabla XVII).



En cuanto exdmenes de gabinete, los datos mds destacables fueron rectifica-
¢ién de la arteria pulmonar y datos sugestivos de hipertensi6n veno capilar pul-
monar en la teleradiograffa de tdrax, ambas en el 40% de los pacientes. Electro-
cardiograficamente, s6lo un paciente mostrd crecimiento del ventriculo derecho -
y desviacion -del AQRS a la derecha.

En las pruebas de funcifn respiratoria, el patr6n mis frecuentemente hallado
de acuerdo a la literatura es el restrictivo, nosotros encontramos dicho patrén -
en el 20%, pero en mismo porcentaje encontramos el patrén obstructivo.

Estudios previos han demostrado que el ecocardiograma es un método diagnfs-
tico ideal, no invasivo que permite la determinaci6n de la presencia y severidad
de-la HAP y que puede ser Gtil en su seguimiento.

Lta literatura refiere una alta especificidad con menor sensibilidad.

Identificamos 3 de los 5 casos con HAP por medio de ecocardiograffa, defi- -
niendo a la HAP como una PsAP igual 6 mayor a. 30 mm de Hg.

£1 ecocardiograma fué normal en 32 de 35 pacientes, en los 3 restantes, la -
PsAP promedio fué de 40.6 mm de Hg, el resto de los datos promedioc fué 32.6 afios
de edad y tiempo de evolucidén del LEG de 8 afos.

Por motivo diferente al de nuestro estudio, 8 pacientes contaban con catete-
rismo cardidco derecho: precisamente en 2 de los pacientes con HAP el diagnfstico
se llevd a cabo por medio de éste método diagnbstico, el cual sabemos es de fndo-
le invasivo y con cierto grado de morbi mortalidad; en estudios previos acerca de
- CCO reportados en la literatura, se ha identificado en casos de HAP en LEG una --
PSAP entre 22 y 70 mm de Hg con una media de 46.9 mm de Hg.

€n nuestros 2 pacientes la presif6n media fué mucho menor a lo reportado (31mm
de Hg), con una edad promedio de 41 afios y un tiempo de evoluci6n del LEG de 14.5
afios.

De lo anterior podemos deducir desde luego que es un método Gtil, probable-
mente tenga en caso de leve hipertensi6n pulmonar mejor sensibilidad que el mé- -
todo ecocardiogré&fico, aunque no podemos asegurarlo dado que no fué el abjetivo -
de nuestro estudio.

No deja de ser un estudio riesgoso y con indicaciones limitadas.

Anteriormente, 4 estudios por lo ments han demostrado una estrecha correla-
cibn entre estudios simult&neos de Doppler y CCD en 1a medici6n de las presiones
pulmonares (20-23).
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El presente estudio muestra que la HAP en asociacién con LEG tiene una pre-
valencia del 14% en nuestro departamento de Reumatologfa.

La severidad de la elevaci6n de la presifn pulmonar fué leve en 2 de 5 pa--
cientes, con un grupo promedio de 36.8 mm de Hg.

Desafortunadamente no contamos con un grupo de pacientes control, pareados
por edad y sexo, que permitiera hacer estudios comparativos.

Dada. la frecuencia registrada podemos mencidnar que reaimente la HAP es dig
na de ser tomada en cuenta.

No es necesario como prueba confirmatoria efectuar CCD, dado que se confir-
mé la sensibilidad del método Doppler, a excepcibn quiz&s de aquellos pacientes
con una minima elevaci6n de la PsAP (aunque ésto tendria que evaluarse detenida-
mente en un estudio comparativo entre ambos métodos).

Hay alin mucho por conocer respecto a la(s) verdadera(s) etiologfa(s) de la
asociacién HAP/LEG; no podemos concluir una relacién causa-eéfecto definitiva de
nuestros hallazgos, sin embargo el vasoespasmo sistémico parece tener un lugar
importante en la etiopatogenia.

Es conveniente a futuro un seguimiento de estos 5 pacientes para conocer -
el comportamiento de la HAP asf como la respuesta terapfutica y prondstico.



CONCLUSIONES :

‘ 1.- La frecuencia de HAP en nuestra poblacién de pacientes con LEG es de 14%.

2.~ Encontramos una alta incidencia de Fenbmeno de Raynaud, capilaroscopfa -
anormal y vasculitis cutdnea en pacientes con HAP; sin embargo en nGmero
muy similar al del grupo de pacientes sin HAP, '

3.- Detectamos HAP subclinica mediante estudio ecocardiogr&fico.

4.- Las principales manifestaciones clinicas fueron reforzamiento del 20. -
ruido pulmonar y disnea de esfuerzo.

5.- La ecocardiograffa es un método no invasivo, confiable y sensible en el
diagnéstico de HAP. .
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